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Frakturen in Deutschland (Stand 2019)

Inzidenz: 1014 von 100.000: 1%

Frauen 1262 von 100.000 1.3%
Manner 755 von 100.000 0.8%
>70 Jahre 3059 von 100.000 3.1%

Dtsch Arztebl Int 2021; 118: 665-9.D0I: 10.3238/arztebl.m2021.0238
Rupp, M; Walter, N; Pfeifer, C; Lang, S; Kerschbaum, M; Krutsch, W; Baumann, F; Alt, V
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Prevalence of Osteoporosis

Men Women
Age range % of Number % of Number
(years) population affected (000) population affected (000)
50-54 2.5 7.0 6.3 17.0
55-59 3.5 7.6 9.6 21.1
60-64 5.8 11.4 14.3 30.0
65-69 7.4 14.2 20.2 43.7
70-74 7.8 14.6 27.9 63.0
75-79 10.3 13.7 37.5 68.3
80-84 16.6 14.7 47.2 67.8
50-84 6.3 83.2 21.2 310.9
jeder 17. jede 5.

Arch Osteoporos (2013) 8:136



Entwicklung der Lebenserwartung bei Geburt in Deutschland nach Geschlecht in den
Jahren von 1950 bis 2070 (in Jahren)

,Wir altern zu schnell”: die Knochendichte hat sich noch nicht angepasst!
86,4

qn

854

g in Jahren

17 .Jahrhundert

35 Jahre
% 68,5
64,6
Romischen
Antike
30 Jahre
1950 1960 1970 1980 1990 2000 2010 2020 2030 2040 2050 2060 2070
o= Manner =@8= Frauen
Quelle Weitere Informationen:

Statistisches Bundesamt Deutschland; 1950 bis 2023

@ Statista 2025



Abnahme der Knochendichte im Alter
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Kruger and Nell AIDS Res Ther (2017) 14:35
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Nature Reviews Endocrinology volume 9, pages 699-712 (2013)



https://www.nature.com/nrendo

Wirkung des Ostrogenmangel auf den Knochenstoffwechsel
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Leitlinie
Osteoporose DVO 2023

Die Leitlinie gilt fur:
* postmenopausale Frauen

e Manner (50 Jahren)

primar nicht:
* Niereninsuffizienz mit GFR <30ml/min/1,73m..

* sekundare Formen der Osteoporose



Ziel der Osteoporosetherapie

1. Verhinderung des Bruchs

2. Stabilisierung des Knochens




Ziel der Osteoporosetherapie

1. Verhinderung des Bruchs
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Wer soll eine Knochendichtemessung (DXA)
bekommen?
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Knochendichtemessung / Basisdiagnostik

>50 Jahre >70 Jahre
+
Fraktur >7,5mg
(auller Finger,
Zehen, Schédel) Prednisolon-
Aquivalent
>3 Monate

Individuell vorliegendes Risikofaktorenprofil



Basisdiagnostik

/

Knochendichtemessung (DXA)

Rontgen

3m

* <10 Sekunden - keine Mobilitatseinschrankungen

* 10 bis < 20 Sekunden - leichte, i.d.R. irrelevante Mobilitatseinschrankung

* 20 bis < 30 Sekunden - abklarungsbedyirftige, relevante Mobilitatseinschrankung
* > 30 Sekunden - starke Mobilitatseinschrankung



DXA: Farb-LUT zur Dichtevisualisierung




Empfehlung -modifiziert 2023

Empfehlungsgrad

Eine Knochendichtemessung mittels DXA an der LWS5S und am proximalen A
Femur beidseits (Schenkelhals WﬁesamMr} soll Teil der
Basisdiagnostik bei erhohtem Osteoporose- und Frakturrisiko sowie bei
prinzipieller Bereitschaft zur spezifischen Therapie sein. 1

Evidenzgrad

Densi ieref.: AP-Wirbelsaule L1- BMD Junge Erw. Altersvergl. Hu = k
e L e Mo (e R nsensstarke

(BMD) (g/cm?) Z-wert
BMD (g/cm?) YA T-wert
L1 0,766 68 -3,0 85 il
L2 0,808 67 =33 83 -14
7 o6 @ s & a4 Starker Konsens 18/18
L4 0,901 75 -25 93 -0,6
L1-12 0,788 68 -3,1 84 =12
L1-13 0,795 68 =31 84 -1,2
L1-L4 0,825 70 -3,0 87 -1,1
L2-13 0,807 67 -33 83 -14
L2-14 0,841 70 -3,0 86 -11
L3-L4 0,854 71 -29 88 -1,0
Alter (Jahre) Ubereinstimmung nach Alter, Gewicht (Frauen 25-100 kg), Ethnische

Deutschland (Alter 20-40) AP-Wirbelsaule Referenzbevolkerung (v112)
Laut Statistik sind 68% der Folge-Scans im Bereich von 1SA (+ 0,010 g/cm? fiir AP-Wirbelsaule L1-L4)

R BMD Junge Erw. Altersvergl.
Densitometrieref. .(:he‘cnn)wr Femur Gesamt Saalch (a/em?) 0 Tt * Towt
T
i A VATl | iR 0,661 67 27 8  -09
Troch 0,561 TIRE 1 RS R 11
Gesamt 0,670 Gl I 15

Densitometrieref.: Linker Femur Gesamt BMD Junge Erw. Altersvergl.
Bereich (g/em?) %) T-wert (%) Z-wert
0 BMD (g/cny YA T-wert
20 30 40 S50 60 70 8 90 100 (glem?) T o = = = i
Alter (Jahre) Sl:r:atd-(l;!w? :‘i:v:esamtzl;elll:g; q Troch 0,534 68 <23 79 -13
Ubereinstimmung nach Alter, Gewicht (Frauen 25- d
Deutschland (Alter 20-40) Femur Referenzbevolkel Gesamt 0,647 65 -29 78 -15

Bild nicht fir Diagnosezwecke Laut Statistik sind 68% der Folge-Scans im Bereich von 1SA (+ 0,012 g/cm? fiir Rechter Fen

-5
20 30 40 50 60 70 8 90 100
Alter (Jahre) Standard-BMD fur Gesamt betragt 602 mg/cm?.
Ubereinstimmung nach Alter, Gewicht (Frauen 25-100 kg), Ethnische
Deutschland (Alter 20-40) Femur Referenzbevélkerung (v112)
Bild nicht fiir Diagnosezwecke Laut Statistik sind 68% der Folge-Scans im Bereich von 1SA (+ 0,012 g/cm? fir Linker Femur Gesamt)

Leitlinie DVO 2023
AWMF-Register-Nr.: 183/001



DXA am Unterarm

Lipker Unterarm nochendichte Densitometrieref.: Radius 33% (BMD)

BMD (g/cm?) YA T-wert
1,065
0,976
' 0,888
' Radius UD 0,799
0,710
0,621
0,532
0,444
0,355 " —— . .
20 30 40 50 60 70 8 90 100
Alter (Jahre)
1 2 3
BMD Junge Erw. Altersvergl.
Bereich (g/cm?) (%) T-wert (%) Z-wert
Radius UD 0,235 50 =5:11 60 -3,5
; Ulna UD 0,171 - - - -
Wina 23 Radlus 32% Radius 33% 0,588 66 -34 7550 18
Ulna 33% 0,557 - - - -
Beide UD 0,211
: Beide 33% 0,573 - - - -
Radius gesamt 0,422 62 -43 72 -2,7
| Ulna gesamt 0,350 - - - -
g Beide gesamt 0,391
i

1. wenn Hufte und Wirbelsaule nicht messbar oder auswertbar sind

2. bei primarem Hyperparathyreoidismus

3. bei extrem ubergewichtigen Patientinnen und Patienten, bei denen das Gewicht
uber der zugelassenen Gewichtsbelastung des DXA-Gerates liegt




Densitometrieref.: AP-Wirbelséule L1-L4

(BMD)
BMD (g/cm?)

20 30 40 50 60 70
Alter (Jahre)

BMD Junge Erw. Altersvergl.
Bereich (g/cm?) (%) T-wert (%) Z-wert
YA T-wert
L1 0,766 68 -3,0 85 =l
L2 0,808 67 -33 83 -14
L3 0,806 67 -3.3 83 -14
L4 0,901 75 -2,5 93 -0,6
L1-L2 0,788 68 -31 84 -1,2
L1-13 0,795 68 -3,1 84 -1,2
L1-L4 0,825 70 -3,0 87 -1,1
L2-L3 0,807 67 -3,3 83 -14
. L2-14 0,841 70 -3,0 86 -11
80 90 100 L3-14 0,854 71 -29 88 -1,0
Ubereinstimmung nach Alter, Gewicht (Frauen 25-100 kg), Ethnische
Deutschland (Alter 20-40) AP-Wirbelsaule Referenzbevolkerung (v112)
Laut Statistik sind 68% der Folge-Scans im Bereich von 1SA (+ 0,010 g_/cm2 fur AP-Wirbelsaule L1-L4)

Bild nicht fir Diagnosezwecke

124

§ 1,12

1,00

. 088

BMD (g/cm?)

20 30 40 50 60 70 8 90

z % . BMD Junge Erw. Altersvergl.
Densitometrieref.: Rechter Femur Gesamt Beralch (@lem?) o = %) L
YA T-wert
2 Hals 0,661 67 =27 85 -09
Troch 0,561 7L -2,1 83 -1,0
"1 Gesamt 0,670 67 280 8l 13

0

Alter (Jahre)

Ubereinstimmung nach Alter, Gewicht (Frauen 25-100 kg), Ethnische
Deutschland (Alter 20-40) Femur Referenzbevolkerung (v112)
Laut Statistik sind 68% der Folge-Scans im Bereich von 1SA (+ 0,012 9/sz fiir Rechter Femur Gesamt)

Standard-BMD fiir Gesamt betragt 625 mg/cm?.

Densitometrieref.: Linker Femur Gesamt P e Rzl
(BMD) Bereich (g/em?) (%) T-wert (9) Z-wert
BMD (g/cm?) YA T-wert
124 Hals 0,635 65 -29 82 -1,2
e Troch 0,534 68 -23 79 -13
' Gesamt 0,647 65 =29 78 -1,5

1,00
0,88

0,76

064
052
0,40

20 30 40 5 6 70 8 9 100

Alter (Jahre)

Standard-BMD fiir Gesamt betragt 602 mg/cm?.

Bild nicht fir Diagnosezwecke

Ubereinstimmung nach Alter, Gewicht (Frauen 25-100 kg), Ethnische
Deutschland (Alter 20-40) Femur Referenzbevolkerung (v112)

Laut Statistik sind 68% der Folge-Scans im Bereich von 1SA (+ 0,012 g/cm? fir Linker Femur Gesamt)

68 Jahre, w

T-Score -2,9
(Gesamt-Hufte)



Densitometrische Definition der
Osteoporose (DXA)

Knochendichte “T-Score”
Unterschied der Knochendichte (BMD) eines Patienten von der Knochendichte eines

jungen gesunden Probanden gleichen Geschlechts in Standardabweichungen (SD)*

World Health Organization T-Score
Normal > 1.0
Osteoporose <-2.5

* Validiert derzeit nur fiur DXA Messung



Basisdiagnostik

/ 1\

Knochendichtemessung (DXA)
o E Rontgen

¥

seinschrankung
lobilitatseinschrankung






normaler Wirbelkdrper

Keilwirbel Plattwirbel

Fischwirbel



Normaler Wirbelkorper
(Grad 0)

Milde Deformitat
(Grad 1, 20-25%)

Moderate Deformitat
(Grad 2, 25-40%)

Schwere Deformitat
(Grad 3, >40%)

Keil-(,Wedge“-)  Biconcave Kompressions-
Deformation Deformation (,Crush-)Deformation

Lippuner K Journal fur Menopause 2007; 14 (4) (Ausgabe fur Schweiz): 1923



Basisdiagnostik

/

Knochendichtemessung (DXA)

Rontgen

3m

* < 10 Sekunden - keine Mobilitatseinschrankungen

* 10 bis < 20 Sekunden - leichte, i.d.R. irrelevante Mobilitatseinschrankung

* 20 bis < 30 Sekunden - abklarungsbediirftige, relevante Mobilitdtseinschrankung
* > 30 Sekunden - starke Mobilitdtseinschrankung
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Basisdiagnostik

/ 1\

Knochendichtemessung (DXA)

seinschrankung
lobilitatseinschrankung

Rontgen

¥




Basislabor

Basislaborparameter Differenzialdiagnostik/Hinweis auf

Serum-Calcium = ‘I Primdrer Hyperparathyreoidismus, paraneoplastisches

Syndrom oder andere Ursachen einer Hyperkalzamie
* .| z.B. sekund3rer Hyperparathyreoidismus, Malabsorption
* | Hypocalcamie als Kontraindikation fir mehrere
Osteoporose-Medikamente

Serum-Phosphat
s ‘I Niereninsuffizienz Stadium 4

* ‘P sekundirer renaler
Hyperparathyreoidismus

» .| Malabsorption

* .| Hypophosphatamie, z. B. im Rahmen einer XLH, onkogene
Osteomalazie, Fanconi Syndrom

Alkalische Phosphatase (AP) * ‘I z.B. Osteomalazie
(Serum) * .|, moglicher Hinweis auf das Vorliegen einer
Hypophosphatasie

* .| unter langjahriger antiresorptiver Therapie

Gamma-GT * DD hepatisch bedingter AP-Erhéhung,
» T Zbliakie oder Alkoholabusus (SturzrisikoT+)
» | leberschadigung Leitlinie DVO 2023

AWMF-Register-Nr.: 183/001



Basislabor

Kreatinin-Clearance (GFR) *

= .| renale Osteopathie

* .| Hohergradige Niereninsuffizienz als
Kontraindikation fiir verschiedene Medikamente

*In der Fachinformation zu Zoledronat wird explizit die
Verwendung der Cockcroft-Gault- Formel auf der Basis
des gegenwartigen Korpergewichts als Grundlage der

Abschidtzung der Kreatinin-Clearance (GFR) aufgefuhrt.

C-Reaktives Protein

» ‘T entziindliche Erkrankung
* T Malignom-Hinweis

= I entziindliche Erkrankung, rheumatische
Erkrankung, Autoimmun Erkrankung

BSG * I Bei auffilligem Wert zusitzlich wegen
moglichen Hinweises auf eine Paraproteindmie
Eiweilelektrophorese ggf. mit Immunfixation
veranlassen
* Multiples Myelom
Kleines Blutbild * Hinweise auf entziindliche und maligne Erkrankungen oder
= Zdliakie
TSH » .|-<0,45 mU/L endogen oder durch L-Thyroxin-

* Medikation bedingt als Risikofaktor fir Frakturen

Serum-MNatrium

= .| Risikofaktor fiir Hiftfrakturen
» .| erhdhtes Sturzrisiko

Serum-
EiweilRelektrophorese

= Hinweise auf eine monoklonale Gammopathie oder
Hypogammaglobulinamie als Hinweis auf MGUS oder
Multiples Myelom bzw. auf eine systemisch
inflammatorische Erkrankung, Albuminmangel (verfalscht
Ca-Wert)

Leitlinie DVO 2023
AWMF-Register-Nr.: 183/001



Therapie der Osteoporose




Vitamin D und Calcium
fur alle Patienten mit

Osteopenie / Osteoporose



Vitamin D - Praparate

Sonnenlicht

Haut

- -

7 - Dehydrocholesterol
Cholecalciferol [Vitamin D3]

Milchprodukte, Supplemente

25-Hydrozyvitamin D3

MNiere

1,25-Dihydroxyvitamin D3

Leber
Aufnahme uber die Nahrung
——  Vitamin D2: Pilze
' Vitamin D3: Fische, Eigelb, Fleisch,

25-Vitamin D

Vigantoletten ®
Vitagamma®
alle Calcium-haltigen Vitamin-D-Prap.

1,25-Vitamin D

Rocaltrol ®
Doss®
AT 10®



Vitamin D 800-1.000 I-E.

Leitlinie DVO 2023
AWMF-Register-Nr.: 183/001



Tagliche Gesamtkalzium-Zufuhr

1000 mg
max. 1500 mg



Nahrungs-Kalziumzufuhr ist oft ausreichend

2 Scheiben Kase a 30g 600 mg
1 Glas Milch 300 mg
1 Joghurt 120 mg

| | Kalziumreiches Mineralwasser 200 bis 500 mg/L
%= j_



Mineralwasser / Calciumgehalt

Calcium [mg] / L

Steinsieker 620
Geroldsteiner 348
Saskia 97
Quellbrunn  Naturalis 60




Spezifische Therapie-Entscheidung
nach Frakturrisiko in den nachsten 3 Jahren

3-5%




Fraktur-Risiko in 3 Jahren: 3—-5-10%

Eine spezifische lite in Betracht gezogen soll empfohlen werden (A) lsoll mit osteoanabol
medikamentdse l:’erden (B), differenzialtherapeutisch wirksamen Substanzen
Therapie
enn starke oder irreversible kann der Einsatz einer (Romosozumab oder
Risikofaktoren oder ein sehr osteoanabol wirksamen Substanz [Teriparatid)
hohes Risiko einer unmittelbar (Teriparatid oder Romosozumab)
bevorstehenden Fraktur unter Beachtung des fempfohlen werden (A)
(,,imminent frocture risk") Zulassungsstatus und der
orliegen. Kontraindikationen erwogen [SV: Sondervotum DEGAM:
werden (0) sollte empfohlen werden (B)

Leitlinie DVO 2023
AWMF-Register-Nr.: 183/001



Calcium

osteoanabol

Teriparatid
Abaloparatid
Romosozumab

+
Phosphat ( O

antiresorptiv

Bisphosphonate
Denosumab
Romosozumab
Estrogen

® :
O Calcium

‘ +
‘: o Phosphat




‘ > v
Stammzellnische Mesenchymale
' . Regeneration

PTH/Teriparatid

BMP . Sclerostin

Anti-Sclerostin - . h DKK1

Anti-DKK1 Aktivin

Activin-Antagonisten ‘ Myostatin
RANKL

Sclerostin
DKK1

’ . Ostrogene
. . h Bisphosphonate
Denosumab




Therapie-Entscheidung
nach Frakturrisiko in den nachsten 3 Jahren

5 bis <10%

Risiko/3 Jahre

Eine spezifische Ls:llte in Betracht gezogen
medikamentdse erden (B),

Therapie

enn starke oder irreversible
l:isikofaktoren oder ein sehr
hohes Risiko einer unmittelbar
bevorstehenden Fraktur
(,imminent frocture risk")
vorliegen.

Il empfohlen werden (A)
differenzialtherapeutisch

soll mit osteoanabol

Zulassungsstatus und der
Kontraindikationen erwogen
werden (0)

wirksamen Substanzen

(Romosozumab oder
Teriparatid)

lempfohlen werden (A)

SV: Sondervotum DEGAM:
sollte empfohlen werden (B)

osteoanabol

osteoanabol



Denosumab (sRANKL-Ak) erhoht kontinuierlich die Knochendichte

Percentage change from beseline

Percentage change from baseline

Lumbar spine Total hip
244
FREEDOM Extension 21-7% FREEDOM Extension
224 t & 104 Q2%
20 + T 4 L
18- & 165% 8] ot 5
16+ = . P 7-4%
b - N i
14+ L - 6- - L
P ,f! .. ¢
- . - =
- F -
- r 44 - t T -
1 /‘//" o e
t 7 ;/!
® Placebo e /
@ Long-term denosumahb o -2}-1=.---1-------;;i ___________________________________________
@ Crossover denosumab o
- .
T T T T T T T -2 T T T T T T T T
Femoral neck P One-third radius

FREEDOM

Extension

FREEDOM

Extension

Study year

Study year

www.thelancet.com/diabetes-endocrinology  Published online May 22, 2017  http://dx.doi.org/10.1016/52213-8587(17)30138-9




Therapie-Entscheidung
nach Frakturrisiko in den nachsten 3 Jahren

Risiko/3 Jahre

5 bis <10%

Eine spezifische
medikamentdse
Therapie

l:llte in Betracht gezogen
erden (B),

enn starke oder irreversible
l:isikofaktoren oder ein sehr
hohes Risiko einer unmittelbar
bevorstehenden Fraktur
(,imminent frocture risk")
vorliegen.

soll empfohlen werden (A) ‘soll mit osteoanabol
differenzialtherapeutisch wirksamen Substanzen
kann der Einsatz einer (Romosozumab oder

osteoanabol wirksamen Substa
(Teriparatid oder Romosozuma
unter Beachtung des
Zulassungsstatus und der
Kontraindikationen erwogen
werden (0)

osteoanabol osteoanabol



Sklerostin-Ak: Romosozumab

Unloading @ @ PTH
BMPs Mechanical
TNFao, IL-1B . stimulation
Hypoxia

Sclerostin

/" \

Osteoblasts
Bone formation

Osteoclasts
Bone resorption

Scl-Ab

|

tX x3
|

Osteoblasts
Bone formation

Osteoclasts
Bone resorption

J. Clin. Med. 2021, 10(4), 787; https://doi.org/10.3390/jcm10040787



https://doi.org/10.3390/jcm10040787

Romosozumab efficacy and safety in European patients enrolled in the FRAME trial

a) Lumbar spine b) Total hip ¢) Femoral neck

-@- Placebo ~» & Denosumab (n=1300) -@- Placebo —» & Danosumab (n=1335) -@- Placebo — & Denosumab (n=1335)

-@- Romosozumab ~» —@- Denosumab (n=1277) -@- Romosozumab — & Denocsumab (n=1311) @~ Romosozumad — @ Danosumab (n=1311)

Osteoporos Int. 2022; 33(12): 2527-2536.
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9652294/

Fracture and Mortality

Women Men
1.0 1.0 —
0.8 L 0.8
=
s C " — —
© 06 ---- 0.6 F-=----- :
o o !
a : S
S o4t : 04
= e = = I
S ;
n !
0.2 0.2 | Voo e
0 | 1 [ 0 | 1 [
60 65 70 75 80 85 60 65 70 75 80 85
Age (years) Age (years)
— Population — Vertebral and - - == Hip fracture
other fracture

Ego Seeman and John A Eisman, Med J Aust 2004; 180 (6): 298-303.



Number needed to treat

ASS CV Event 1667
Statin Schlaganfall 125
Bisphosphonate 1. Fraktur / Osteoporose 100
Bisphosphonate 2. Fraktur 20 (WK)
100 (Hufte)
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