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Kurzfassung der Leitlinie ,, Osteoporose des dlteren Menschen®
im Auftrag des Dachverbandes Osteologie (DVO)

Verson 4

Einleitung

Gegenstand der Leitlinie

Gegenstand sind Pravention, Diagnose und Therapie der priméren Osteoporose bel dteren Frauen (dlter
75 Jahre). Diese Altersgrenze wurde herangezogen, da ab diesem Alter eine exponentielle Zunahme von
hiftgelensknahen Frakturen zu verzeichnen ist. Fir jingere Altersgruppen wird auf die Leitlinie zur Os-
teoporose der postmenopausalen Frau und fur sekundére Formen auf die Leitlinie zur Glukokortikoid-
induzierten Osteoporose verwiesen.

Grindefir die Entwicklung der Leitlinie

In den letzten 10 Jahre ist eine deutliche Zunahme der Kenntnisse Uber die gesellschaftliche Bedeutung
der Osteoporose und ihrer sozialen und konomischen Folgen zu verzeichnen. Vor dem Hintergrund der
zu erwartenden demographischen Verdndernungen in den néchsten Jahren wird die Haufigkeit der Osteo-
porose und ihrer Folgen stark ansteigen. Durch Fortschritte in Diagnostik und Behandlung bestehen der-
zeit eine Vielzahl von Entscheidungsoptionen, die eine positive Beeinflussbarkeit des Krankheitsverlaufes
belegen. Allerdings wird fir eine Reihe von Entscheidungsoptionen die zugrunddiegende Evidenz kor-
trovers diskutiert. Hinzu kommt, dal3 nach aler vorliegenden Evidenz eine Unter- und Fehlversorgung der
betroffenen Frauen zu beobachten ist. Diese betrifft vor alem dtere Menschen. Modellrechnungen haben
aber gezeigt, dal? vor adlem die Behandlung betagter und hochbetagter Petienten eine positive Kosten
Nutzen-Relation aufweist. Da an der Behandlung unterschiedliche &rztliche Disziplinen mit differieren-
den Standards beteiligt sind, wird auch international die Notwendigkeit gesehen, durch die Erstellung von
Evidenz-basierten Leitlinien den Behandlungsprozef? quditativ zu unterstiitzen.

Adressaten der Leitlinie

Diese Leitlinie richtet sich primér an Arzte, die an der Primérversorgung &lterer Frauen beteiligt sind, vor
dlem Allgemeindrzte, Hausdrztlich-orientierte Internisten, Internisten, Gynakologen, Orthopéden und
Chirurgen.

Ziel der Leitlinie

Zie der Leitlinie i eine Optimierung der Behandlung (Struktur-, Prozef3- und Ergebnisqualitét) dterer
Frauen mit einer priméren Osteoporose oder einem hohem Risiko, diese zu entwickeln. Dabei soll unter
gesdlIschaftlicher Perspektive die vorliegende Evidenz fir Nutzen, Schaden und Kosten der Behandlung
zusammengefald und handlungsrelevant dargestellt werden. Davon ausgenommen sind Patienten, bel
denen der Verdacht auf eine sekundére Osteoporose besteht. Die Leitlinie soll dle fur die Entscheidungs-
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findung relevanten Faktoren transparent darstellen und somit eine gemeinsame Grundlage firr Arzte und
Patienten schaffen.

Patienten-Zielgruppen
Zielgruppe dieser Leitlinie sind dtere Frauen (meistens Uber 75 Jahre), die mit akuten Riickenschmerzen,
starken Risikofaktorenoder oder einem Frakturereignis in primérérztlicher Behandlung sind. Begriindung
fur diese Altersbegrenzung sind die folgenden Tatsachen:
Primérer Zidparameter ist die hiiftgelenksnahe Fraktur, deren Haufigkeit ab dem 75 Lebengahr stark
zunimmt.
Die Evidenz hindchtlich Riskofaktoren, Diagnostik und Therapie ist deutlich unterschiedlich zu jin-
geren Altersgruppen, da z.B. in vielen Therapiestudien dtere Menschen ausgeschlossen worden sind.
Frakturen im hoheren Lebensdlter sind in der Regel das Ergebniss der Interaktion von neuromuskulé-
rer Funktion (Sturz) und Knochenbeschaffenheit und erfordern deswegen die zusétzliche Berticksich-

tigung der Sturzkrankheit.

Augrund der schwachen Evidenzlage fur die Osteoporose von Méannern wird zum jetzigen Zeitpunkt nur

kursorisch auf diese Zielgruppe eingegangen.

Gultigkeitsdauer und Fortschreibung der Leitlinie
Redaktionsschlul? fur die vorliegende Fassung ist der 30.4.2002. Die néchste Version wird in 18 Monaten

vorliegen.

Evaluation der Leitlinie

Praxistauglichkeit und Effekt der Leitlinie im Hinblick auf Leitlinienr-Compliance (Prozef3qualitét) und
klinischen Ergebnissen (Ergebnisquditét) unter Beachtung der ¢konomischen Folgen sollen evaluiert
werden. Dazu werden Disseminations- und Implementierungsvorschldge vor dem Hintergrund der aktuel-

len Evidenz und Diskussion gemacht.

Autoren der Leitlinie
Prof.Kruse, Hamburg
Prof. Ringe, Leverkusen
Dr. Gotte, Minchen
Dr.Lttje, Osnabriick
Prof. Pfellschifter, Bochum
Prof. Baum, Marburg
Prof. Pientka, Bochum (K oordinator)
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Sponsoren der Leitlinie
Die unter ,Finanzierung der Letlinien® aufgefihrten Unternehmen und Gesellschaften haben die Erstel-
lung der Leitlinie mit einer Zuwendung von insgesamt 45.000 € (ohne Kosten fur die Gesamterstellung

der Leitlinie) unterstiitzt. Themen und Inhdte der Leitlinien wurden in keiner Weise beeinfluft.

Methoden
Die Leitlinien-Empfehlungen basieren auf einer durch Schilisselfragen gesteuerten systematischen Litera-
turrecherche und Bewertung der Literatur mit dem Schwerpunkt der Publikation von 1996 — 4.2002. Da-
bei wurden vor allem Leitlinien, HTA (Hedth Technology Assessment)-Berichte, Meta-Anaysen, syste-
matische Ubersichtsarbeiten und randomisierte klinische Studien (RCT) sowie vor adlem epidemiologi-
sche Kohortenstudien und Diagnostikstudien verwendet. Bei nicht ausreichender Evidenzlage fur eine
Fragestellung wurden auch &ltere Arbeiten des Zeitraums 1990-1995 berticksichtigt. Nicht ausgewertet
wurden Studien, die an Tieren oder anderen experimentellen Materialen durchgeftihrt wurden und solche,
die nicht in deutscher oder englischer Sprachen verfaldt wurden.
Suchbegriffe waren entweder allgemeine Thesauruseintrage (, Osteoporosis', , Fracture") oder Einzelbeg-
riffe zu den unterschiedlichen Themen (,, therapy*, ,,calcium®, ,diagnosis’, , risk”, &c.).
Die Recherchen wurden vor alem in den folgenden Datenbanken durchgefihrt:

MEDLINE (Oberflache WINSPIRS)

CURRENT CONTENS

COCHRANE Library

LetlinienDatenbank der AZQ, des Deutschen Instituts fiir Medizinische Dokumentation und Infor-

mation (DIMDI) sowie des US National Guidelines Clearinghouse

Internet-Seiten der wesentlichen HTA-Ingtitute und L eitlinientEinrichtungen

I nternet-Suchmeaschinen wie Google
Da Altersgrenzen nicht sehr valide Uber Suchbegriffe zu definieren sind, wurde im ersten Schritt eine
breite Literatursuche durchgefihrt und dann mit einer Handsuche ale relevanten Daten fir die Alters-
gruppe der Frauen 3 70 Jahre identifiziert. Bel fehlender oder geringen Evidenz wurden auch Studien von
Frauen 3 65 Jahre berticksichtigt. Wesentliche Endpunkte fir alle Studien sind Frakturen. Dabei stehen in
dieser Altersgruppe hiiftgel enksnahe Frakturen vor alen anderen Frakturtypen an erster Stelle. Knochen-
dichte wird nur als Surrogatparameter betrachtet, da sowohl in epidemiologischen Studien as auch in
RCT aufgrund der multifaktoriellen Ursachen der Frakturentstehung die Knochendichte aleine keinen
hinreichend verldldichen Schatzwert fur ein Frakturrisko darstellt. Dementsprechend liefern Studien mit
diesem Enpunkt auch nur indirekte Evidenz fir die Diagnostik, Prognose und Behandlung der Osteoporo-
se. Berticksichtigt wurden nur medikamentGse Interventionen, fur die derzeit auch eine Zulassung zur
Prévention oder Behandlung der Osteoporose vorliegt.
Identifizierte Literaturstellen wurden nach den Kriterien des Scottish Intercollegiate Guidelines Network
(SIGN) nach Evidenz-Grad und Qualitét bewertet. Fir Therapiestudien wurde eine direkte Zuordnung
von Evidenz-Grad (1™ bis 4) und Empfehlungsgrad (A-D) vorgenommen. Fir Fragestellungen, die me-
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thodisch nicht oder nur schwer durch eine RCT zu beantworten sind (z.B. zur Diagnose oder Prognose)
konnte Studien nach diesen Kriterien nur ein Empfehlungsgrad von hdchstens B zugeordnet werden. Die-
ses sollte bei Aussagen z.B. zu Risikofaktoren berticksichtigt werden.

Die ausgewéahlten RCTs wurden nach den Kriterien des Scottish Intercollegiate Guidelines Network
(SIGN) nach Evidenz- und Empfehlungs-Grad bewertet. Die wesentlichen Beurteilungskriterien fur die
Quditétsbeurteilung sind derm SIGN-Handbuch (Checklisten fur die einzelnen Studientypen) zu entneh-
men. Diese entsprechen den Kriterien der , Arztlichen Zentrastelle fir Quaitétssicherung (AZQ)“. Ent-

sprechend wurden die Zuordnung von Evidenz-und Empfehlungsgrade vorgenommen.

Evidenzgrade

1™ | Meta-Analyse oder systematischer Uberblick randomisierter kontrollierter Studien oder randomi-
serte kontrollierte Studien mit sehr guter Qualitét

1* | Gut durchgefiihrte Meta-Analysen oder systematische Uberblick randomisierter kontrollierter
Studien oder randomisierte kontrollierte Studien mit sehr niedrigem Risiko fir Verzerrung (Bias)

1 | Meta-Anayse oder systematischer Uberblick randomisierter kontrollierter Studien oder randomi-
serte kontrollierte Studien mit hohem Risiko fUr Bias der Studienergebnisse

2" | Guter systematischer Uberblick von Kohortenstudien oder Fall-Kontroll-Studien

Gute Kohortenstudien oder Fall-Kontroll-Studien mit einem niedrigen Risiko einer Verfdschung
(confounding, bias) und einer hohen Wahrscheinlichkeit einer kausalen Beziehung

2" | Gute Kohortenstudien oder Fall-Kontroll-Studien mit einem niedrigen Risiko einer Verféschung
(confounding, bias) und einer mélZigen Wahrscheinlichkeit einer kausalen Beziehung

Gute Kohortenstudien oder Fall-Kontroll-Studien mit einem hohen Risiko einer Verfadschung
(confounding, bias) und einer niedrigen Wahrscheinlichkeit einer kausalen Beziehung

3 Nicht-analytische Beobachtungsstudien wie z.B. Fallserien, Fallbeschreibungen

4 | Expertenmeinung, Konsensuskonferenz

Empfehlungsgrad Grundlage der wissenschaftliche Evidenz

A Mindestens eine Studie des Evidenzgrad 1™ mit direkter Anwendbarkeit auf die
Zidpopulation oder mehrere Studien des Evidenz-Levels 1" mit konsistenten Er-
gebnissen und drekter Anwendbarkeit auf die Ziel population.

B Studien bis zum Evidenzgrad 2™ mit konsistenten Ergebnissen und direkter An-
wendbarkeit auf die Zielpopulation oder Extrapolation von Studien mit Evidenz-
Level 1™ oder 1°

C Studien bis zum Evidenzgrad 2™ mit konsistenten Ergebnissen und direkter An-
wendbarkeit auf die Zielpopulation oder Extrapolation von Studien mit dem Evi-
denzgrad 2

D Evidenzgrad 3 oder 4 oder Extrapolation von Studien mit dem Evidenzgrad 2°

Epidemiologie und gesellschaftliche Bedeutung

Osteoporose igt die haufigste metabolische Knochenerkrankung. Sie beschreibt eine Krankheit, deren
Charakteristika eine niedrige Knochenmasse und einer Verschlechterung der Mikroarchitektur des Kno-
chengewebes sind und die zu einer erhdhten Knochenfragilitét und als Konsequenz zu einem erhthten
Frakturrisiko fuhrt. Osteoporose ist Uberwiegend definiert durch den Surrogatparameter ,, Knochendichte
(BMD)* und nicht durch einen klinischen Endpunkt (z. B. Fraktur). Diese Definition berlicksichtigt, dass
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es eine enge Beziehung zwischen BMD und Frakturrisiko gibt, dass aber auch andere Faktoren dieses
Frakturrisiko beeinflussen
Die Wedtgesundheitsorganisation (WHO) hat folgende operationale Definition der Osteoporose unter
Zugrundel egung der Knochendichtemessung (unabhéngig vom Messort) vorgegeben:
norma Knochendichte nicht niedriger as eine Standardabweichung (SD) unterhab des Mittels fur
junge erwachsene Frauen (T-Score oberhalb -1)
Osteopenie oder erniedrigte Knochendichte BMD zwischen 1,0 und 2,5 SD (T-Score zwischen -1 und
-25)
Osteoporose Knochendichte 2,5 SD oder mehr unterhalb des Durchschnittswerts (T-Score = <-2,5).
Bel Frauen in dieser Risikogruppe, die bereits ein oder mehrere Frakturen erlitten haben, kann von einer
»Schweren” oder ,, manifesten” Osteoporose gesprochen werden.

Die Epidemiologie der Osteoporose kann unterschieden werden in Aussagen zur
Inzidenz und Préavaenz von einzelnen Osteoporose-Stadien
Risikofaktoren flr einzelne Osteoporose-Stadien
Morbiditdt, Mortaitdt, Fahigkeitsstérungen und Lebensqualitét nach Frakturen
Gesdllschaftliche Krankheitdast (z.B. Gesundheitsokonomie)

Der Klinisch relevanteste Parameter, auch fir die Patientenaufklérung, ist das Risiko einer Frau, wahrend
ihres Lebens oder in einem definierten Zeitraum (10 Jahre) eine Fraktur zu erleiden. Das Risiko einer
75jahrigen Frau, wahrend ihres Lebens eine hiiftgelenksnahe Fraktur zu erleiden, liegt bel ca. 20%, eines
gleichalten Mannes bei ca. 9%.

Untersuchungen zu den Folgen einer hiiftgelensknahen Fraktur zeigen, dal3 diese mit einem Mortalitétsri-
siko von ca. 20-25% in den ersten 6 Monaten eine dramatische Ubersterblichkeit aufweisen. Ebenso be-
deutsam sind die funktionalen Defizite bei den Uberlebenden, die héaufig eine Einweisung in Alten- und
Pfelegeheime, eine erhthte Pflegebedirftigkeit und starke Einschrénkungen der Lebensqualitdt verursa
chen. Huftgelenksnahe Frakturen stellen daher aufgrund ihrer Haufigkeit, Morbiditét und Mortalitét sowie
soziookonomischen Bedeutung den wesentlichen klinischen Endpunkt aler Aussagen in dieser Leitlinie

dar.

In der Diskussion werden epidemiologische Risikofaktoren fur eine Knochendichteminderung (Osteopo-
rose ohne Frakturen), fur (hiftgelenksnahe) Frakturen und fir Stiirze unterschieden. Kein einzelner Risi-
kofaktor einschlieldich der Knochendichtemessung ist hinreichend sensitiv und spezifisch fur eine frih-
zeitige Erkennung einer Osteoporose. Aus diesem Grund kann ein (bevélkerungsbezogenes) Screening
nicht empfohlen werden (D). Im Mittelpunkt der Diagnostik sollte daher die Identifikation von Hochrisi-
ko-Patienten stehen.
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In einer Vidzahl von epidemiologischen Studien sind zahireiche Risikofaktoren flr die verschiedenen
Stadien der Osteoporose untersucht worden (Alter, Knochendichte, Korpergewicht und/oder Gewichts-
verlust, Koérpergrofenabnahme, Frakturen in der Familienanamnese, Frakturanamnese, reproduktive Risi-
kofaktoren, Rauchen, Alkoholgenuss, Kaffegenul3, korperliche Inaktivitét, Kalziumaufnahme und Vita-
min D-Synthese, andere Erkrankungen und Risikofaktoren fur Stirze. Zur Beurtellung der Evidenz ist zu
unterscheiden, ob diese Risikofaktoren fir eine Frakturprognose oder fur eine Indikationstellung zur
K nochendichtemessung benutzt werden sollen. Ahnlich wie mit der Blutdruckmessung bei der Hyperto-
nie oder der Lipidbestimmung bei der Hyperlipidamie wird durch eine Knochendichtemessung sowohl
die Krankheit definiert als auch eine Schétzung fur das Risko der Folgen (Schlaganfall, Herzinfarkt,
Fraktur) vorgenommen. Zwar stellt eine erniedrigte Knochendichte einen starken Risikofaktor dar, doch
ihre prognostische Bedeutung ist begrenzt. Zwar steigt mit der Zahl der Risikofaktoren das Frakturrisiko.
Doch welche Kombination von einzelnen Risikofaktoren die Prézision der Frakturprognose klinisch rele-
vant erhoht, bedarf weiterer Untersuchungen. Daher sollten fir die Diagnostik und Behandlung Informa-

tionen zur Knochendichte, Riskofaktoren und Sturzkrankheit kombiniert werden.

Diagnose der Osteoporose

Altere Patienten (75 Jahre und &ter) im ambulanten Bereich lassen sich hinsichtlich der Osteoporose-

Behandlung in drei Gruppen einteilen:

I Altere Frau mit akuter oder dterer (postmenopausal bei nicht-adéquatem Trauma) Wirbelkorper-
fraktur

I1:  Altere Frau mit starken Risikofaktoren

[11:  Altere Frau mit/ohne Fraktur / schwerpflegebediirftig / indtitutionaisiert / immohil

Aufgrund der hohen Prévalenz und Inzidenz der Osteoporose in dieser Altersgruppe sollte die Abklérung
bezliglich des Vorliegens einer Osteoporose sowie einer Sturzkrankheit Bestandteil der Routineversor-
gung sain.
Ziel der diagnostischen Abklérung ist die Schétzung des Frakturriskos und der Ausschlufd sekundarer
Osteoporoseformen oder anderer Erkrankungen. Dazu gehéren vor allem:

Anamnese, Risikofaktorenbestimmung und kérperliche Unterschung

Bestimmung der Knochendichte bei begriindetem Verdacht auf eine Osteoporose oder bereits einge-

tretenen Frakturen

Bildgebende Verfahren (konventionelles Rontgen)

Basidabor

Sturzabklarung

Risikofaktoren

Alle vorliegenden Scores oder Risikofaktorenlisten, die empirisch untersucht worden sind, haben auf-

grund ihrer klinimetrischen Eigenschaften nur eine geringe praktische Relevanz, so dal3 kein Score-
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System oder eine andere feste Kombinationen von Risikofaktoren empfohlen werden kann. (B). Die Zahl
der vorhandenen Risikofaktoren ist von prognostischer Bedeutung (B). Vor alem Frauen mit mehreren
Risikofaktoren und einer niedrigen Knochendichte stellen eine Hochrisikogruppe fur (weitere) Frakturen
dar (B).

Aufgrund der vorliegenden Evidenz sollten vor allem die folgenden Riskofaktoren fur die weiteren dia-
gnostischen und therapeutischen Schritte berlicksichtigt werden:

Starke Risikofaktoren fur Frakturen (B):
Frakturanamnese (akut oder seit Menopause ohne gréferes Trauma)
Abnahme der KdrpergrofRe > 4 cm seit dem 25 Lebengahr oder >2cm seit letzter Messung (V.a Wir-
belkorperfraktur)
Niedriges Korpergewicht (BMI <20) oder unabsi chtliche Gewichtsabnahme >10% in jingster Zeit
Sturzriskofaktoren wie
Friherer Sturz
Mobilitatseinschrénkung der unteren Extremitét
Schwindel / orthostati sche Beschwerden
Polypharmazie (v.a. ZNSwirksame Medikamente)
Kognitive Einschrankungen
Visuseinschrankungen
Erkrankungen mit hohem Risiko fur eine sekundéare Osteoporose wie
Chronische Leber- und Nierenfunktionsstorungen
Glucocorticosteroid-Einnahme ( >7,5mg Prednison-Aquivalenz fir mehr als 6 Monate)
Hyperthyreose
Malabsorptions-Syndrome (z.B. M.Crohn)
Rheumatoide Arthritis
Primérer Hyperparathyreoidismus
Systemisch entztindliche Erkrankungen
Antiepileptika
Fur eine Vidzahl anderer Risikofaktoren (z.B. Familienanamnese, Geometrie des Schenkelhalses) liegt
nur begrenzte Evidenz fur ihre klinische Relevanz vor (B). Regelmaliige Anamneseerhebung und korper-
liche Untersuchung einschliefdich des Messens von Korpergrof3e und -gewicht stellen die Basis der Oste-
oporosediagnostik dar (D).

Knochendichtemessung

Wesentliche Indikation zur Knochendichtemessung ist das Vorliegen eines starken Risikofaktors oder des
Verdachts auf eine Wirbelkorperfraktur (B). Die Knochendichte stellt, wie bereits erwéhnt, sowohl einen
wichtigen Tell der Diagnose dar und ist ein wesentlicher Risikofaktor fur Frakturen. Zur Bestimmung des
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Knochenmineralgehalts stehen mehrere Verfahren zur Verfiigung. Das wesentliche ist die DXA (Dual
Energy X-ray Absorptiometry) - Messung. Als klinisch relevanter Schwellenwert gilt internationa ein T-
Score von —2,5 (D). Es gibt noch eine Reihe von weiteren Verfahren (QCT, pQCT, Ultraschall), die aber
weder von ihrer derzeitigen Verbreitung noch von ihrer wissenschaftlichen Evauation as Diagnose-
Option infrage kommen (C).

DXA

Anhand des DXA-Verfahrens kann die Knochendichte an der Wirbelséule, Schenkelhals, Unterarm oder
am ganzen K érper gemessen werden. Die verschiedenen Mef3orte haben unterschiedliche Testcharakteris-
tika (z.B.Sengtivitdt und Spezifizitét) (B). Eine Messung an einem einzigen Ort hat eine deutlich schlech-
tere prognostische Wertigkeit as die Kombination von Werten aus mehreren Mef3orten (B). Die Kno-
chendichte am Schenkelhals hat die grofite prognostische Bedeutung fir hiftgelensknahe Frakturen und
sollte daher auf jeden Fall erfolgen (B). Esist gut belegt, dal3 die Knochendichte die grofte prognostische
Wertigkeit fur Frakturen am Mef2ort hat (B). Da eine Messung an der Wirbelsaule dterer Personen be-
sonderen mefdtechnischen Problemen (Aortensklerose, degenerative Veranderungen, etc.) ausgesetzt i,
sollte diese primér nicht erfolgen (B). Ob eine DXA-Messung bei Frauen mit mehreren Frakturen, vor
alem an der Wirbelsiule, einen zusétzlichen praktischen Nutzen aufwelst, ist ungeklart (D).

Uber den zeitlichen Abstand der Messungen liegen sehr unterschiedliche Angaben vor. Aufgrund der
Testcharakteristika des DXA-Verfahrens sind Wiederholungsmessungen frilhestens nach 2 Jahren sinn-
val (C). Auch die Daten aus RCT zeigen, dal’3 Kontrollmessungen zu einem friheren Zetpunkt keine
praktische Relevanz hinsichtlich des Wechsels der Medikation haben (B). Kontrollmessungen sollten am
Schenkelhals erfolgen (B). Zur Bestimmung des Individuarisikos fur hiftgelensknahe Frakturen sollten
Knochendichte, Alter und Frakturanamnese herangezogen werden (C).

Konventionelles Rontgen

Das konventiondlle Rontgen von BWS und LWS stellt aufgrund von Problemen einer standardisiertem
Auswertung kein Mefdverfahren zur Beurteilung der Knochendichte dar (D). Allerdings sollten Informati-
onen hindchtlich Knochendichte und Frakturen bei Untersuchungen, die fir einen anderen Zweck durch-
gefuhrt werden, in die Riskobeurteilung eingehen. Wesentliche Indikation ist die Abkl&rung des Ver-
dachts einer Fraktur.

Basislabor

Bel ausreichendem klinischem Verdacht auf eine Osteoporose sollte ein sog. Basisabor durchgefuhrt
werden, um z.B. andere Erkrankungen oder Hinweise fir sekundére Osteoporoseformen auszuschlief3en.
Dieses sollte zumindest aus BSG; BB inkl. Differentia-BB; Kalzium, Phosphat, akalischer Phosphatase,
Kreatinin, SGPT, basalem TSH bestehen (D).

Biomarker

Derzeit sind eine Reihe von biochemischen Markern des Knochenstoffwechsels untersucht worden. Doch
sowohl ihre pathyphysiologische Interpretation as auch ihre Testcharakteristika lassen es derzeit nicht zu,
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sie routinemadig bei der Diagnostik der Osteoporose einzusetzen. Sie sollten nur zur Differentiadiagnose
in besonderen Situationen von Spezialisten eingesetzt werden.

Sturzabklarung

Wichtigster Schritt bel der Diagnostik der Sturzkrankheit ist die Frage nach einem Sturz oder Beinahe-
Sturz in den letzten Woche oder Monaten. Erst dann sollte eine umfassende Sturzdiagnostik erfolgen.
Dazu gehoren vor alem Untersuchungen, die kldren, ob es sich um einen extrinsischen, synkopaen oder
lokomoatorisch-postural verursachten Sturz gehandelt hat. Je nach Ursache sollte eine weitere Abkléarung
erfolgen. Bel Vorliegen eines Sturzes sind eine grundliche, fokussierte Anamnese und die Beurteilung
wesentlicher geriatrischer Dimensionen durch ein Assessment (Kognition, Aktivitéten des taglichen Le-
bens, neuromuskulére Funktion, Visus, Medikation, Depression, Inkontinenz) notwendig (B). Fir eine
komplette Sturzabklarung wird auf die Letlinie ,Altere Sturzpatienten” der Deutschen Gesellschaft fiir
Allgemeinmedizin verwiesen.

Pravention und Behandlung der Osteoporose

Zur Préavention und Behandlung der Osteoporose kénnen nicht-medikamentGse und medikamenttse In-
terventionen gehtren. Die praventiven Malnahmen zielen entweder auf die Knochendichte bzw. Kno-
chenfestigkeit und/oder auf die Vermeidung von Stirzen. Aufgrund des hoheren Frakturriskos aterer
Frauen und der geringen Evidenz fur primérpréventive Ansétze in dieser Altersgruppe (Ausnahme: Be-
wegung) werden ale therapeutischen Optionen fir die drei Patientengruppen mit typischen Befundkons-
tellationen zusammengefald. Da die Diagnostik und Therapie fur ale Gruppen aus einzelnen Bausteinen
besteht, werden diese thematisch dargestellt. Ihren Stellenwert in der Behandlung der einzelnen Patien-
tengruppen kann den einzelnen Algorithmen, die im Anhang abgebildet sind, entnommen werden. Fir
alle therapeutischen Optionen mit Ausnahme der Hiftprotektoren ist anzumerken, dald Studien mit Patien-
ten &lter as 80 Jahre nicht vorliegen und somit nur extrapolierte Evidenz vorliegt.

Nicht-medikamenttse | nter ventionen / Pravention

Kalzium

Uber eine ausreichende Kalzium-Zufuhr kann die Knochendichte effektiv beeinflult werden (A). Die
vorliegende Evidenz bezieht sich alerdings Uberwiegend auf jungere Altersgruppen. Fur dtere Personen
ist eine nutritiv niedrige Kazium-Aufnahme nachgewiesen worden (B). Ob durch eine aleinige Optimie-
rung der nutritiven Kazium-Zufuhr eine effektive Frakturverminderung erzielt werden kann, ist nicht
ausreichend belegt (B). Obwohl die Angaben zur Dosis zwischen :1,5 g schwanken, sollte fur dtere
Frauen eher die obere Grenze als Zid definiert werden (D).

Bewegungstherapie

Bewegungsinterventionen in dieser Altersgruppe verfolgen sowohl das Ziel, zu einer Verbesserung des
Knochenmetabolismus beizutragen as auch Uber eine Stdrkung der neuromuskul@ren Funktion das Sturz-

risko zu vermindern. Die Evidenz, dass durch Bewegungstherapie jeglicher Form die Knochendichte
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erhoht wird (B) und die Wahrscheinlichkeit von osteoporosebedingten Frakturen abnimmt (C), ist ausge-
sprochen durftig. Die Evidenz, dal3 durch gezielte Bewegung das Sturzrisko abnimmt, ist gut belegt (A).
Es liegt aber keine Evidenz fur eine Senkung des Frakturrisikos vor (B).

Surzintervention

Zur Sturzintervention liegen eine Reihe von Studien vor die zeigen, dal? sich das Risiko fir Stirze durch
geeignete Interventionen senken 183%t. Dazu zdhlen vor alem adédquate Bewegungstherapie, Anpassung
der (héudichen) Umgebung, Optimierung von ZNSwirksamen und Blutdruck-regulierenden Medika-
menten u.a. (A). Allerdings liegt derzeit keine Evidenz vor, dal3 durch diese Ma3nahmen Frakturen in
grofkerem Umfang vermieden werden (B).

Huftprotektoren

In einer Reihe von Studien ist der positive Effekt von Hiftprotektoren zur Verhinderung hiiftgel enksnaher
Frakturen nachgewiesen worden (A). Allerdings wird die Effektivitét durch grol3e Akzeptanzprobleme
unter Alltagsbedingungen gemindert (A). Vor alem Frauen mit einem niedrigen Korpergewicht profitie-
ren durch eine solche Intervention (A).

Andere Interventionen

Fur ale anderen nicht-medikamentdsen Interventionen liegt keine Evidenz vor.

Medikamentdse Behandlung

Kalzium und Vitamin D

Die Beurtellung der Effektivitét ener adleinigen medikamenttsen Kalzium-Substitution zur Frakturpra-
vention ist aufRerordentlich schwierig, da die Ergebnisse zwischen den Studien aufgrund der unterschied
lichen Charakteristika der Studienpopulation, der Behandlungsformen und der in der Regel geringen Fal-
zahl aul¥erordentlich stark schwanken (C). Hinzu kommt, dal3 auch in den Placebo-Gruppen der qualitativ
guten Studien durchgehend eine Kombinations-Therapie von Kalzium und Vitamin D eingesetzt wurde.
Insofern kénnen zur Beurtellung der Effektivitét nur wenige Studien herangezogen werden, die eine
Kombinationsbehandlung Uberprift haben. In diesen wird fir Bewohner von Altenheimen eine signifi-
kante Reduktion der Rate an hiiftgelenksnahen Frakturen (ca.30%) gezeigt (A). Ein Anstieg der Kno-
chendichte konnte ebenfalls nachgewiesen werden (A). Aufgrund der derzeitigen klinischen und epide-
miologischen Datenlage fur dtere Frauen sollte die gemeinsame Gabe von Kazium (1000-1500mg/d)
und Vitamin D (400-800 IE/d) als Basistherapie betrachtet werden (A).

Bisphosphonate

Bisphosphonate sind die am besten untersuchte Therapieoption. Fiir die drei in Deutschland zugel assenen
Medikamente zur Osteoporose-Behandlung Alendronate, Etidronat und Risedronat liegen eine Reihe von
RCTs vor, die trotz Unterschieden im Studiendesign zeigen, dal3 durch eine Bisphosphonat-Therapie so-
wohl die Knochendichte als auch das Frakturrisiko effektiv beeinfluf3t werden kann.

Studien mit Alendronat bel Frauen mit vorbestehenden Wirbel korperfrakturen zeigen, dald das Risiko fir
hiiftgelenksnahe Frakturen um ca. 50% reduziert werden konnte (A). Ahnlich effektiv konnte auch das
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Risiko fur weitere Wirbelkorperfrakturen beeinflufd werden (A). Konsistent zeigte sich auch ein Anstieg
der Knochendichte an der Wirbelsdule und am Schenkelhals (A). Bei Frauen ohne Frakturanamnese, aber
niedriger Knochendichte € 2,5 T-Score, Schenkelhals) konnte eine effektive Senkung des Risikos fur
hiiftgel enksnahe Frakturen gezeigt werden (A). Eine niedrigere Frakturrate an der Wirbelsiule und ein
deutlicher Anstieg der Knochendichte wurde auch bei Frauen mit alleiniger erniedrigter Knochendichte
gezeigt (A). Da hinsichtlich Knochendichte kein Unterschied zwischen der taglichen und der woéchentli-
che Gabe von Alendronat (70mg) gezeigt werden konnte (A), kann Alendronat einmal wéchentlich as
aquivaent zur taglichen Gabe betrachtet werden.

Fur Etidronat konnte in kleineren Studien bel Frauen mit Frakturanamnese und erniedrigter Knochendich-
te ein signifikanter Effekt nur fur Wirbelkorperfrakturen und vertebrale Knochendichte nachgewiesen
werden (B). Fur Frauen ohne manifeste Osteoporose liegen nur Daten fur eine signifikante Steigerung der
Knochendichte vor (A).

Die Studien zu Risedronat zeigen eine deutliche Senkung des Frakturriskos am Schenkelhas (39%) und
an der Wirbelsaule bei Frauen mit Frakturanamnese (A). Bel Frauen mit aleniger erniedrigter Knochen-
dichte (-3,3 T-Score, Wirbelsiule) konnte eine signifikante Senkung der Rate von Wirbelkorperfrakturen

(A) und ein signifikanter Anstieg der Knochendichte nachgewiesen werden (A).

Hormonersatz-Therapie (HRT)

Studien mit dem priméaren Endpunkt , hiftgelenksnahe Fraktur® liegen fir die hier betrachtete Alters-
gruppe nicht vor. Eine Effektschétzung anhand einer Metaanalyse zeigt keinen Effekt einer HRT, so dal3
es derzeit keine Evidenz fur einen positiven Effekt einer HRT auf das Frakturrisko unabhdngig vom
Frakturort gibt (A). Auch die Evidenz fir eine positive Beeinflussung der Knochendichte stammt tber-
wiegend aus Studien, die aufgrund ihrer methodischen Probleme keine eindeutigen Aussagen zulasssen

(B).

Raloxifen

Evidenz fur eine Senkung des Risikos fir huftgelenksnahe Frakturen liegen nicht vor. Die Daten aus den
vorliegenden Studien zeigen, dal3 bel Frauen mit Frakturanamnese eine Senkung der Wirbelkorperfraktur-
rate um ca. 30% erreicht wurde (A). Die Knochendichte wird positiv beainfluld (A).

Weiter e Behandlungsoptionen

Fur Vitamin D -Analoga (Alfacacidol, Cacitriol) liegt keine Evidenz fir eéine Senkung der Rate von
hiftgelensknahen Frakturen vor. Die vorliegenden Studien zeigen inkonsistente Ergebnisse hinsichtlich
der Wirbelkorperfrakturrate und Knochendichte (B). Ein Uberzeugender Nachweis der Effektivitét einer
Therapie mit Vitamin D-Analoga steht noch aus. Fir die Behandlung mit Calcitonin liegen fur &ltere
Frauen nur wenige Studien vor. Diese zeigen inkonsistente Ergebnisse hinsichtlich Frakturrate und Kno-
chendichte. Zwar findet sich eine Senkung der Rate fir hiftgelensknahen Frakturen bei niedriger und fir
Wirbelkérperfrakturen bei mittlerer Dosierung (B). Durchgehend wird ein Anstig der Knochendichte
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berichtet (A). Doch die inkonsstente Dosis-Wirkung-Beziehung wnd die Studiencharakteristika machen

eine endgtiltige Beurteilung schwierig. In den relevanten Primérarbeiten zur Behandlung mit Fluoriden
wurde ein positiver Effekt auf die Knochendichte an der Wirbelsdule und am Schenkelhals nachgewiesen
(A). Die Frakturstudien zeigen eine widerspriichliche Datenlage fur ale Frakturstellen (B). Insgesamt
konnen aufgrund der unterschiedlichen Peatientenpopulationen, den unterschiedlichen Intervention und der
sehr variablen Studiendauer keine eindeutigen Aussagen zur Fluorid-Behandlung fur dltere Osteoporose-
Patienten getroffen werden.

Zur Wirksamkeit anderer thergpeutischer Moglichkeiten, die alerdings nicht fir die Osteoporose
Behandlung zugelassen sind, liegen nur wenige Studien vor. So zeigen pharmakoepidemiologische Daten
und ein RCT fur Thiazid-Diuretika eine positive Beeinflussung des Frakturriskos. Vor einer endguiltigen
Beurteilung sind dlerdings noch weitere Studien abzuwarten. Fir Statine ist die Datenlage inkonsi stent.
Fur Tibolon und Ipriflavon liegen fir diese Altersgruppe keine ausrei chend aussageféhigen Studien vor.

Empfehlung

Ziel der Behandlung dlterer Frauen mit Osteoporose ist eine Verminderung des Frakturrisikos, wobel

hiftgelenksnahen Frakturen eine besondere Bedeutung zukommt. Eine aleinige Steigerung der Knochen-

dichte kann nicht as priméres Behandlungsziel gelten und Studien fur diesen Endpunkt kénnen nur indi-

rekte Evidenz fur eine Osteoporose-Behandlung darstellen. Vor diesem Hintergrund [&% sich die vorlie-

gende Evidenz fur eine medikamentse Behandlung der drel wesentlichen Patientengruppen folgender-

mal3en zusammenfassen (s. Algorithmus):

l: Altere Frau mit akuter oder dterer (postmenopausal bei nicht-adéquatem Trauma) Wirbelkorper-
fraktur

[1:  Altere Frau mit starken Risikofaktoren

[11:  Altere Frau mit/ohne Fraktur / schwerpflegebediirftig / ingtitutionaisiert / immobil

Diagnostik
Fur alle Patientengruppen sollte folgende Basisdiagnostik durchgeftihrt werden:
Anamnese und kérperliche Unterschung (D)
Riskofaktorenbestimmung (A)
Abklarung Sturzrisko (A)
Basidabor (C)

Fur I und11:
Konventiondles Rontgen bel begrindetem Verdacht zum Frakturausschluld oder zur weiteren Dia-
gnostik
Bestimmung der Knochendichte bei begriindetem Verdacht auf eine Osteoporose oder bereits einge-
tretener Fraktur
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Behandlung
Fur alle Gruppen sollte eine Beratung hinsichtlich
adaquater korperlicher Bewegung (B)
algemeiner praventiver Mal3nahmen (Risikofaktoren, Ernghrung) (D)
Basistherapie mit Kazium (1-1,59) und Vitamin D (400-800 1U) bel Osteoporose (A)
Minimierung von Sturzrisikofaktoren (B)
Patientenpréferenz
durchgefthrt werden.

I: Altere Frau mit akuter oder alterer (postmenopausal, bei nicht-adagquatem Trauma) Wirbel kor per-
fraktur

Frauen mit Frakturanamnese und einer Knochendichte < -2 (T-Score) sollten primé& mit Alendronat (A)

oder Risedronat (A) fur mindestens 3 Jahre behandelt werden. Ist die Verminderung von Wirbelkorper-

frakturen Therapieziel kann auch Raloxifen fir mindestens 3 Jahre verschrieben werden (A).

I1:  Altere Frau mit starken Risikofaktoren

Altere Frauen mit einer dleinigen niedrigen Knochendichte £ -2,5 (T-Score) oder einem T-Score von <-1
bis —2,5 und einer Wirbelkorperfraktur sollten primé mit Alendronat (A) fur mindestens 3 Jahre behan-
delt werden. Fir Raloxifen und Risedronat liegen nur Daten fir Wirbelkorperfrakturen (A) vor.

[11: Altere Frau mit/ohne Fraktur / schwer pflegebediirftig / institutionalisiert / immobil
Die Behandlung dlterer, schwerpflegebediirftiger Frauen sollte vor allem drel wesentliche Behandlungs-
optionen umfassen:

Hochdosierte Kalzium- und Vitamin D-Substituion (A)

Sturzsenkende Interventionen (B)

Huftprotektoren (A)

Generelle Bemerkungen

K ombinationsbehandlung

Bisher liegt keine Evidenz fur eine bestimmte Kombinationsbehandiung (mit Ausnahme der Basisthera-
pie) vor (C).

Ther apiedauer

Bisher liegt nur Evidenz fir die jeweilige Studiendauer (3-4 Jahre) vor. Ob eine Behandlung jensaits die-
ses Zeitraums effektiv ist, bleibt weiteren Untersuchungen tberlassen. Die vorliegende Evidenz deutet
darauf hin, dal? eine erste Behandlungsphase 4-5 Jahre dauern sollte (D).

-13-



Vorsicht: Dies ist ein archivierter Entwurf der Leitlinienentwirfe vom Sommer 2002 und nicht die
aktuell gultige Version der Leitlinie !!!!

Wieder holungsunter suchungen der Knochendichte unter Therapie

Derzeit liegen keine guten Studien vor, die die Effektivitét einer Wiederholungsmessung belegen. Auf-
grund des in den RCT gezeigten Phdnomens der ,,Regression zur Mitte" erscheint eine Wiederholungs-
messung frihestens nach 2 Jahren sinnvoll (C). Sie sollte nur erfolgen, wenn praktische Konseguenzen
wie ein Therapiewechsdl oder -abbruch erwogen werden. Ob durch eine DXA -Messung Uber eine Erhg-
hung der Therapieakzeptanz oder der Compliance praktisch effektiven Anderungen erzielen lassen, ist fiir
dtere Frauen nicht belegt und bleibt weiteren Unterschungen tberlassen.

Osteoporose des Mannes

Die Préavdenz und Inzidenz der Osteoporose ist bel Mé&nnern deutlich niedriger ds bel Frauen. Allerdings
liegt der Antell von Mannern mit hiftgelensknaher Fraktur bei ca25-35% und geht im Vergleich zu
Frauen mit einer erhthten Mortaité und Morbidité einher. Die Datenlage hinsichtlich Diagnostik und
Therapie weist grof3e Evidenzliicken auf. Insofern sind alle Ausagen mit grof3er Unsicherheit behaftet. Fir
die Diagnostik sollten diesselben Grenzwerte (T-Score in Bezug auf junge, gesunde Méanner) wie fir die
Frauen gelten. Hinsichtlich der Therapie liegt nur Evidenz fur eine Behandlung mit Alendronat plus Ba-

Sisthergpie fur Manner mit niedriger Knochendichte und Frakturanamnese vor (A).

Behandlung von Frakturen

Huftgelenksnahe Frakturen
Huftgelensknahe Frakturen stellen fur dtere Menschen eine maximale Bedrohung ihrer Selbsténdigkeit

im Alltag dar. Daher ist ein optimales Management zu fordern. Dieses sollte zumindest folgende Kriterien
erfillen:

Sofortige Einweisung in ein Krankenhaus

Leitliniengerechte Behandlung

Perioperative engmaschige Kontrolle wegen der haufigen Komplikationen

Interdisziplingre Friihmobilisierung und Frihrehabilitation

Sturzabklérung

Therapie einer Osteoporose

Rehabilitation bei VVorliegen der Voraussetzungen in adaquaten Einrichtungen

Andere Frakturen

Bel anderen Frakturen, vor alem Wirbelkorperfrakturen, sollte reben der spezifischen Therapie an eine
addguate Schmerztherapie und eine Berlicksichtigung der psychosozialen Faktoren (Sturzangst, Depressi-
on, sozider Riickzug, etc.) gedacht werden. Bel der Schmerztherapie steht neben einer ausreichenden
Analgesie vor dlem die Vermeidung von unerwiinschten Nebenwirkungen und von Immohilitét im Vor-
dergrund. Eine Sturzabklérung und eine Therapie einer Osteoporose sollten, soweit indiziert, konsequent

erfolgen.
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Allgemeine Empfehlungen
Qualitétssicherung

Standardisierung der Knochendichtemessung am Femurhals

Validierung geréte- und methodenspezifischer Referenzwerte

Standardisierung der Diagnostik und Behandlung nach (Oberschenkel hal s)Frakturen

Standardisierung der Sturzabkl&rung und -behandlung

Definition der Schnittstellen zwischen Primér- und Fachérzten

Qualitétssicherung der Rehabilitation nach Frakturen

For schungsbedar f

Diagnostik
Studien zur klinimetrischen und praktischen Relevanz von Risko-Scores (individuelles
Frakturrisiko)
Studien zur klinimetrischen und praktischen Relevanz von SturzTests
Vergleich einzelner Diagnoseverfahren wie Ultraschall, Biomarker, etc.

Theragpie
RCT mit dem Endpunkt , hiftgelenksnahe Fraktur® flr Patienten >75 Jahre fUr Therapeutika,
fUr die solche Daten noch nicht vorliegen
Langzeitstudien fur ale relevanten Interventionen zur Bestimmung der optimalen Behandlungs-

dauer und der Nutzen-Schaden-Relation

RCTs mit dem Endpunkt ,, hiiftgelenksnahe Fraktur” flr Interventionen zur Sturzvermeidung

V ersorgungsforschung
Représentative Analyse der gegenwaértigen Osteoporose-Behandlung
Reprasentative Analyse der gegenwaértigen Behandlung nach stattgehabter Fraktur
I nterventionsstudien zur optimalen Leitlinienimplementierung
Nationales Frakturregister
Modellprojekte fur unterschiedliche Kooperationsformen der an der Versorgung beteiligten
Arzte und Einrichtungen
Outcome-Projekte (,naturalistische) Studien zur Bestimmung von Nutzen und Kosten einer
Letlinien-gerechten Osteoporose- und Sturzbehandlung
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