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EPIDEMIOLOGIA i PATOFIZJOLOGIA OSTEOPOROZY

Wyktady:
1. ZAGROZENIA ZLAMANIAMI OSTEOPOROTYCZNYMI W POLSCE | NA SWIECIE
2. PATOFIZJOLOGIA OSTEOPOROZY

EPIDEMIOLOGIA PATOFIZJOLOGIA OSTEOPOROZY
Tematy
e Epidemiologia ztaman w Polsce i na $wiecie
e Podstawy histologii i fizjologii kosci
® Przebudowa kosci w osteoporozie

Podsumowanie

Po 50 roku zycia osteoporoza wystepuje u 30% kobiet i 8% mezczyzn. Czestosci ztaman
osteoporotycznych wzrasta skutkiem ciggtego wydtuzania dtugosc zycia. Przyktadowo, $rednia
dtugos¢ zycia kobiet w Polsce w 1950 r. wynosita 62,0 lata, natomiast 2 w 2020 roku - juz 79,7
lat (17,7 lat!).

Obecnie w Polsce mamy 2.200.000 o0sd6b ze ztamaniami (populacja Warszawy i Gdanska), w
Europie 32.000.000 (populacja Polski), a na swiecie 200 mIn (7 x populacja Polski).

Z racji starzenia sie spoteczenstwa szacuje sie, ze w 2035 roku w Polsce bedzie ok. 3 500 000
0s6b ze ztamaniami.

Grupie przebadanych w Krakowie 1000 kobiet w wieku 50+ stwierdzono, iz 32,3% z nich
przebyto ztamanie osteoporotyczne, w tym 22,5% kosci promieniowej, 3,0% k. ramiennej, a
1,6% - blizszego konica kosci udowe;.

W 11 krajach (m.in. USA, Wielka Brytania, Dania, Kanada) stwierdzono sekularny trend
zmniejszania czestosci ztaman w latach 2005 - 2018. Ten trend zostat zahamowany w USA od
2012 roku co wigze sie obawami pacjentdw przed powiktaniami, gtdwnie ztaman atypowych.

Wedtug NFZ koszt leczenia osteoporozy w 2018 (leczenie ztaman i farmakoterapia) wynidst
523.00 tys. Wedtug naszej symulacji w 2010 roku wynosit 2.966.896 tys. (model Markova,
koszty wtdrne, rehabilitacja, inwalidztwo).



PATOFIZJOLOGIA OSTEOPOROZY

Tematy
= Budowa i cechy fizyczne kosci
=  Ko$¢ gagbczasta i korowa
= Histomorfometria
* Przebudowa kosci
= Patofizjologia osteoporozy
=  Podsumowanie

Podsumowanie

Kos¢ spetnia funkcje: mechaniczng, hematopoetyczng i endokrynng. Budowa makroH i
mikroskopowa oraz wysoki stopied mineralizacji (30-75%) zapewnia wytrzymatos¢ kosci na
ztamanie przy jej minimalnej masie.

Kos¢ korowa stanowi 80% masy kostnej i charakteryzuje sie niskim metabolizmem. Przebudowa kosci
gabczastej toczy sie na catej powierzchni blaszek i co stanowi 80% metabolizmu kosci.

Gtéwna komorka kosci jest osteocyt. Jego wypustki tworzg ,,sie¢ neuronowga” pozwalajac na
komunikacje miedzykomdrkowg z krwig i innymi narzgdami. Dzieki mechanoreceptorom
osteocyt zapewnia jako$é¢ kosci sterujac przebudowg i budowaniem kosci. Zyje 1-40 lat.

Osteoblast tworzy i mineralizuje kos¢é. Steruje osteoklastem. Wydziela osteokalcyne, ktéra
petni funkcje hormonalne i budulcowe kosci.

Osteoklast jest komédrka zerng z linii fagocytow. Aktywnos$¢ resorpcyjna jest sterowna
sprzezeniem zwrotnym z osteoblastem oraz wptywem wielu cytokin takich jak:
osteoprotegeryna, RANKL, TGFa i B, interleukiny i inne.

Osteocyt inicjuje przebudowe kosci, kiedy nadmierna mineralizacja skutkuje
mikroztamaniami. Po fazie resorpcji nastepuje faza tworzenia osteoidu, a nastepnie jego
mineralizacja. Po zakonczeniu mineralizacji osteoblasty stajg sie osteocytami. Cykl
przebudowy trwa ok. 3 miesigce. W ciggu 12 miesiecy wymienia sie 25% kosci ggbczastej.

Gtéwna przyczyng osteoporozy u kobiet jest menopauza, gwattowne zmniejszenie poziomu)
estrogendw. Wspdtczesnie, z racji sredniej wieku 79,3 lat w Polsce, kobieta jest w okresie
menopauzy az 28 lat.

Receptory estrogenowe znajdujg sie praktycznie w komérkach wszystkich narzgdéw. Wynika
z tego wptyw bezposredni i posredni na komorki kostne. Bezposrednim skutkiem obnizenia
poziomu estrogendw jest nasilenie resorpcji kosci i zahamowanie kos$ciotworzenia.

Zachorowanie na osteoporoze zalezy w gtéwnej mierze (do 80%) od czynnikéw genetycznych
decydujgcych o szczytowej masie kostnej) i przebiegu procesu starzenia sie. Istotne znaczenie
w przebiegu osteoporozy ma odzywianie, ruch, styl zycia oraz choroby i zwigzanie z nimi leki.



DIAGNOSTYKA OSTEOPOROZY

Tematy
1. Postepowanie standardowe

=  Wywiad

= Badanie pacjenta

= Badania dodatkowe

=  Densytometria

= Badania analityczne

= Diagnostyka réznicowa

2. Badania zalecane
= Rtg - morfometria
= DXA - morfometria

3. Badania zaawansowane
=  Trabecular Bone Score
= Ultradzwieki

= Qus
= REMS
= QCT

Histomorfometria

Podsumowanie 1-2
Metoda DXA jest standardowg metodg pomiaru gestosci kosci, a miejscem pomiaru jest
blizszy koniec kosci udowej i kregostup ledzwiowy L1-L4.

Wyniki pomiaréw densytometrycznych innymi metodami i w innych lokalizacjach nie sg
rownowazne i nie upowazniajg do rozpoznania osteoporozy.

Celem diagnostyki osteoporozy jest okreslenie ryzyka ztamania. Wedtug kryteriow WHO
za proég diagnostyczny osteoporozy przyjmuje sie wskaznik T < 2,5. Obnizenie BMD
wymaga diagnostyki réznicowej. Obnizenie BMD wskazuje na zwiekszone ryzyko
ztamania, ale prawidtowe BMD go nie wyklucza. Az 70% ztaman dokonuje sie u 0sdb,
ktdre nie spetniajg & kryterium osteoporozy wedtug WHO.

Obowigzujgcym standardem jest rownoczesne wykonywanie badania bkk udowej i
kregostupa. Badanie bkk udowej najlepiej przewiduje ryzyko ztamania w tej lokalizacji.

Zaletg badania kregostupa jest wczesne pojawienie sie zmian i szybsza reakcja na
leczenie farmakologiczne. Wadg sg pojawiajace sie z wiekiem zmiany zwyrodnieniowe
oraz ztamania trzonéw kregowych.

Pomiar BMD w bkk udowej w praktyce nie zalezy od zmian zwyrodnieniowych stawu
biodrowego, a pomiar w odcinku ,,neck” jest podstawg obliczania ryzyka ztamania
kalkulatorem FRAX.

60% ztaman kregostupa jest bezobjawowe. Obnizenie wzrostu o 4,0 cm wskazuje na
przebyte ztamanie.



Badanie radiologiczne jest najdoktadniejszg metodg rozpoznawania ztaman kregostupa.
Powinno by¢ wykonywane wedtug zasad morfometrii kregostupa. Za prdg ztamania
przyjmuje sie obnizenie wysokosci kregu 0 20% w stosunku do wysokosci tylne;j.

Zaletg morfometrii DXA jest 20-krotnie mniejsza ekspozycja na promieniowanie X od
radiogramu, odpowiednia 3 uSv vs 40 uSv m.

Stwierdzenie ztamania kregu ma nieporéwnywalnie wieksze znacznie diagnostyczne niz
wskaznik T.

Podsumowanie 3. Badania zaawansowane

Trabecular Bone Score (TBS)pozwala na posrednig ocene jakosci struktury kosci na
podstawie analizy obrazu badania densytometrycznego kregostupa.

TBS przewiduje ryzyko ztamania niezaleznie od BMD. Poprawia precyzje prognozy
ztamania FRAX.

TBS jest stosowany w predykcji ztaman, ocenie wynikdéw leczenia, jak rowniez w analizie
zaburzen kostnych w schorzeniach, ktére mogg je wywotywac.

Badanie QUS -ilosciowa ultrasonografia (wigzka przechodzaca) okresla parametry jakosci
kosci i pozwala okresli¢ ryzyka ztamania. Wspédtczesnie nie jest stosowana w diagnostyce
osteoporozy.

REMS - ultrasonograficzna multispektrometria czestotliwosci radiowej daje wyniki dobrze
korelujgce z BMD zmierzong metodg DXA.

Metoda REMS moze by¢ stosowana w diagnostyce osteoporozy i jest stopniowo
wprowadzana do standardow.

Podsumowanie Qct Histomorfometria

Metoda QCT - jakosciowa tomografia komputerowa, umozliwia pomiar rzeczywistej
gestosci kosci D = m/v.

Metoda DXA daje pod tym wzgledem wynik zafatszowany zmienng objetoscig kosci, ale
dzieki temu lepiej prognozuje ryzyko ztamania.

Metodg QCT mozemy dokonywaé pomiaru BMD odrebnie w kosci korowej i ggbczaste;.
Znajac rzeczywistg gestosé, jak i doktadng lokalizacje voxeli mozna obliczy¢ mechaniczng
wytrzymatosc¢ kosci, a nawet jg testowac.

Histomorfometria daje bezposredni pomiar parametréw statycznych i dynamicznych
kosci. Jest bezwzglednie wymagana w badaniach klinicznych nowych lekéw.



OCENA RYZYKA ZtAMANIA
STANDARDY DIAGNOSTYKI i LECZENIA

OCENA RYZYKA ZtAMANIA
Tematy
e  Skutki ztaman osteoporotycznych
Kalkulator FRAX, zastosowanie, najnowsza wersja
Instrukcja na komoérke
Nowe kategorie ryzyka ztamania
Prog diagnostyczny i terapeutyczny

Podsumowanie

Zasadniczym problemem osteoporozy nie jest obnizenie BMD, a ztamanie i jego skutki. Celem
diagnostyki jest identyfikacja osdb, ktérym grozi ztamanie.

Obnizenie BMD jest jednym ze wzglednych czynnikéw ryzyka. FRAX oblicza bezwzgledne
ryzyko ztamania integrujgc inne czynniki takie jak: wiek, pte¢, BMI, przebyte ztamanie,
ztamanie u rodzicéw, sterydy, RZS, osteoporozy wtérne, palenie papieroséw, nadmierne
spozywanie alkoholu.

Obliczenia FRAX sg mozliwe bez wychodzenia z domu (BMI) lub z uzupetnieniem o BMD/ T-
score szyjki kosci udowej. FRAX oblicza 10-letnie, bezwzgledne ryzyko ztamania dla MOF
(blizszy koniec kosci udowej, kregostup, kosé¢ promieniowa i ko$¢ ramienna) oraz samego bkku.

Badania skrinigowe osteoporozy, jak i decyzje terapeutyczne powinny opierac sie na ocenie
ryzyka ztamania.

Za prég terapeutyczny przyjmie sie wartos¢ FRAX dla osoby z przebytym ztamaniem, bez
innych CRF Przyktadowo, w Wielkiej Brytanii, dla kobiety 50-letniej MOF wynosi 7,0%. W
Polsce przyjmuje sie klasyfikacje, niezaleznie od wieku, dla MOF 5,0% -mate; 10,0% - wysokie;
15,0% - bardzo wysokie (co stanowi duze uproszczenie).

,FRAX plus” - Beta bedzie uwzgledniat m.in.: TBS, $wieze ztamanie, dawke
glikokortykosteroidow, upadki, czas trwania cukrzycy, BMD kregostupa vs BMD szyjki k.udowe
i jej dtugosc.

50-60% kolejnych ztaman wystepuje w okresie pierwszych 2 lat od pierwszego ztamania.
Wobec powyzszego wprowadzono nowych kategorie ryzyka ztamania takie jak: niskie, wysokie
i bardzo wysokie (VHR).

IOF okredla VHR na podstawie obliczenia FRAX. Standardy polskie przyjmujg zasady AACE
(American Association of Clinical Endocrinology), ktére uwzgledniajg: $Swieze ztamanie,
wielokrotne ztamanie, ztamanie w trakcie leczenia lub i wartos¢ PL FRAX 15% plus.



STANDARDY DIAGNOSTYKI, LECZENIA OSTEOPOROZY
| ZLAMAN OSTEOPOROTYCZNYCH W POLSCE, 2023

Podsumowanie
Zasady profilaktyki osteoporozy sg praktycznie identyczne we wszystkich standardach i
obejmuja: suplementacje Ca, witaminy D, ¢wiczenia i zdrowy styl zycia.

Ztamanie niskoenergetyczne u chorej 50+ jest wskazaniem do leczenia osteoporozy.

Z racji wczesnego wystepowania kolejnego ztamania po juz przebytym ztamaniu, przyjeto
powszechnie kategorie ,bardzo wysokiego ryzyka ztamania” - VHR.

Chorzy z bardzo wysokim ryzykiem ztamania powinni otrzymywac leki anaboliczne przez okres
12 miesiecy, a nastepnie leki antyresorpcyjne.

Ztamanie kregostupa nie jest wskazaniem do wertebroplastyki.

LECZENIE OSTEOPOROZY

Tematy

LEKI ANTYRESORPCYJNE

- Bisfosfoniany - mechanizm dziatania
- BF doustne i dozylne

- Denosumab

LEKI KOSCIOTWORCZE

- Teryparatyd

- Abaloparatyd

- Romosozumab.

Podsumowanie
Celem leczenia osteoporozy jest zapobieganie ztamaniom, poprawa jakosci i wydtuzenie zycia.

Podstawag leczenia osteoporozy jest:
- suplementacja Ca (1000 mg) i wit. D (800-2000 jm)
- farmakoterapia,
- ruchizdrowy styl zycia,
- zapobieganie upadkom.

Mechanizm dziatania bisfosfonianéw wynika z efektu fizyko-chemicznego oraz biologicznego.
Zmniejszenie rozpuszczalnosci hydroksyapatytu hamuje adhezje osteoklastéw i pdzniejsza
resorpcje. Wchioniecie BP powoduje uszkodzenie metabolizmu osteoklastow.

Efektem dziatania bisfosfonianiow jest zahamowanie resorpcji i wtérna mineralizacja, co
prowadzi do zwiekszonej wytrzymatosci i obnizenie ryzyka ztamania. BP nie zwieksza masy
kostnej, ale hamuje jej zmniejszanie.



Skuteczno$¢ bisfosfoniandw, z wyjatkiem ibandronianu, jest podobna. Redukcja ryzyka
ztamania kregostupa wynosi ok. 60%, a ztaman pozakregowych 40-60%.

Problemem BP jest zte wchfanianie, koniecznos¢ zazywania na czczo i ryzyko powiktan
zotgdkowych. Po roku leczenie kontynuuje jedynie 40% pacjentek. Podawanie doustnych
bisfosfoniandw raz w tygodniu i raz na miesigc oraz dozylnych raz na 3 miesigce.

10-letnim leczenia Dmab i BF w badaniach klinicznych stwierdzono wzrost BMD (%): w
kregostupie Dmab 21,7; AL 13,6; w szyjce k. udowej Dmab 9.2; AL 7.0

Skutecznos¢ bisfosfoniandw z wyjatkiem ibandronianu jest podobna. Redukcja ryzyka
ztamania kregostupa ok. 60%, a pozakregowych 40-60%.

Po odstawieniu Denosumabu nastepuje nagty wzrost, ,odbicie - rebound” markeréw do ok
60% powyzej normy w ciggu 3. BMD obniza sie w ciggu roku w kregostupie o 50%, a w total
hip 100%.

Ogodlna czestos¢ ztaman kregostupa po przerwaniu leczenia u oséb powraca do poziom przed
terapig. U oséb z przebytym uprzednio ztamaniem stwierdzono czestsze wystepowanie
mnogich spontanicznych ztaman kregostupa..

Po odstawieniu DSB obowigzuje podanie leku antyresorpcyjnego, najczesciej zaleca sie
zoledronian. Uzyskuje sie czesciowe obnizenie skutkéw odstawienia.



PROBLEMY W LECZENIU OSTEOPOROZY

LECZENIE DEUGOTERMINOWE
1. Bisfosfoniany
2. Denosumab i odstawienie Dsb.

POWAZNE POWIKtANIA
4. Polekowa martwica zuchwy (MRONJ)
5. Atypowe ztamanie kosci udowej (AFF)

LECZENIE DEUGOTERMINOWE
Podsumowanie
Osteoporoze leczymy cate zycie pacjenta ale niekoniecznie farmakologicznie.

Leczenie farmakologicznie prowadzimy tak dtugo jak korzysci leczenia przewazajg nad
ryzykiem powiktan.

Po 5 latach leczenia BP doustnymi i 3 latach BP dozylnymi nalezy oceni¢ celowos¢
dalszego ich stosowania.

Dtuzszy okres leczenia (10 lat) jest zalecany:

- wiek 270 lat w chwili rozpoczecia leczenia bisfosfonianami

- przebyte ztamanie b.k.k.udowej lub kregostupa

- leczenie doustnymi glikokortykosteroidami w dawce 27,5 mg prednizolonu/dzien
- wystgpienie ztamania w ciggu pierwszych 5 lat leczenia.

Powiktania gérnego odcinka przewodu pokarmowego w leczeniu doustnym BP wynikajg
gtéwnie ze schorzen towarzyszacych.

Polekowa martwica zuchwy (MRONJ

W patogenezie MRONIJ najistotniejsza jest lokalna infekcja, uszkodzenie angiogenezy,
brak przebudowy (EC) . Czestos$¢ zwieksza sie z czasem ekspozycji, ale poczatek
nastepuje najczesciej po 2,7 latach.

Im wieksza aktywnos$¢ biologiczna tym wieksze ryzyko MRONJ. Czesto$¢ wystepowania:
populacje 0,001%, BP 0,02-0,05%, DSB 0.04 —0,2%.

Krytyczne znaczenia ma profilaktyka. Kazdy chory przed rozpoczeciem leczenia
antyresorpcyjnego powinien by¢ poinformowany o MRONJ . Zalecana jest rowniez
kontrolne badanie stomatologiczne celem ew. wykonania zabiegu chirurgicznego.

Atypowe ztamanie kosci udowej (AFF)

AFF rozpoznajemy na podstawie kryteriéw ASBMR 2014: ztamanie niskoenergetyczne lub
bez urazu, pomiedzy kretarzem mniejszym, a ktykciem kosci udowej, krdtka, poprzeczna
lub skosna szczelina ztamania, ztamanie bez odtamodw.



W okresie 10 lat badania FREEDOM-Denosumab wystgpity 2 ztamania tj.1/1177 (0,08%), a
real life 1/776 (0.12%). Nie stwierdzono AFF w trakcie 12 mies. leczenia romosozumabem.
W okresie 10 lat badania FREEDOM-Denosumab wystgpity 2 ztamania tj.1/1177 (0,08%), a
real life 1/776 (0.12%). Nie stwierdzono AFF w trakcie 12 mies. leczenia romosozumabem.

Zapadalnos¢ na AFF wzrasta logarytmicznie wraz z czasem leczenia: 1,8 (1-2 lat lecz.) do
113 (8-10 lat lecz.) na 10 000 pacjento-lat.

Pierwszym objawem AFF moze by¢ nietypowy bdl uda. Wstepny okres AFF (zgrubienie,
$lad szczeliny) leczymy zachowawczo: odstawienie BP, zmniejszenie obcigzania, zadbanie

o wiasciwy poziom wit. D,

Obecnos¢ wyraznej szczeliny na Rtg jest wskazaniem do zabiegu prewencyjnego. Po
zespoleniu dokonanego AFF zrost jest opdzniony u 25 % a brak zrostu u 5%.

PROFILAKTYKA OSTEOPOROZY
SUPLEMENTACJA WAPNIA
Podsumowanie

Zapotrzebowanie dzienne na wapn u kobiety postmenopauzalnej wynosi 1000-1200mg.

Optymalne jest podawanie wapnia w diecie. Najwyzsza zawartos¢: mak (makowiec), ser
26tty, sery biate (serowiec), ryby z osciami. Kompletna ulotka na www.osteoporoza.pl.

Suplementacja Ca z wit. D nie zwieksza ryzyka sercowo- naczyniowego. ,Twarde fakty”.
Suplementacja Ca w diecie zmniejsza ryzyka kamicy nerkowej.

Podawanie preparatow wapnia moze zwiekszaé ryzyko kamicy nerkowej 20%.

WIT. D - ZNACZENIE | SUPLEMENTACIJA

Podsumowanie

Wit. D jest hormonem. Jej receptory VRF znajdujg sie w komédrkach kazdego narzadu.

Wit. D jest niezbedna dla prawidtowego rozwoju i metabolizmu kosSci i miesni. Jest
konieczna dla wchtaniania Ca z jelit i wbudowywania go do kosci.

Dawka prewencyjna wit. D wynosi 0k.2000 Ul. Zalecany poziom wit. D w surowicy: 30-50
ng/ml.

Dawke terapeutyczng dostosowujemy do poziomu w surowicy. Wysokie dawki ponad
100.000 zwiekszajg ryzyko upadku.

Prawidtowy poziom wit. D jest niezbedny do skutecznosci lekdw w osteoporozie.

Wit. D podawana z wapniem u 0sdb z niedoborami zmniejsza ryzyko ztaman.
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Badania na duzych materiatach wykluczyty popularny dotad , efekt plejotropowy” wit D.
Wykazano, ze podawanie wit. D nie ma wptywu na: Smiertelno$é, ryzyko sercowo
naczyniowe, cukrzyce, depresje, nowotwory i inne.

ZAPOBIEGANIE UPADKOM

Podsumowanie

Upadki s3 wynikiem dziatania réznorodnych czynnikéw zdrowotnych isrodowiskowych.
Powodujg skutki medyczne, spoteczne i ekonomiczne.

W wieku 265 lat raz w roku upada 35-40% oséb. Kobiety upadajg 3 razy czesciej niz
mezczyzni. Najczesciej upadajg pensjonariusze doméw opieki spotecznej - 1,5 upadku na

t6zko na rok

5-20% upadkéw powoduje ztamania. 90-100% ztaman pozakregowych jest wynikiem
upadku. Po pierwszym ztamaniu ryzyko nastepnego wzrasta  2-10 krotnie.

Czestos¢ zgondw po upadku w 2003 r USA wyniosta u mezczyzn 46.2 a u kobiet 31.2 na
100.000 mieszkancéw. Upadki sg 5. przyczyng zgondéw u 0séb po 75 r.z.

NORDIC WALKING — stabilinos¢ i ¢wiczenia, 85% miesni!

www.eczerwinski.pl
kontakt@osteoporoza.pl
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