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Frauen - Manner
Definition
Abklarung und Differentialdiagnose

Therapie — LEITLINIE NEU
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FALL
55). Frau

Glukokortikoide
T-Score -3,1 bis -3,5
FRAX 16%
Psoriasis-Arthritis
St.p. Hyperpara, OP
links

-> ROMOSOZUMAB /
Evenity
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WHO Rechner zur Bestimmung des Frakturrisikos

Risikorechner

Papierversion

Haufige Fragen

Referenzen

Deutsch

Risikorechner

Bitte heantwarten Sie die untenstehenden Fragen flr die Berechnung der 10-Jdahres-\Wahrscheinlichkeit
fur eine Fraktur

Land: Ssterreich Marme f ID: |
Fragebogen:
1. alter (zwischen 40 und 20 Jahren) oder

Geburtsdatum

Alter: Geburtsdaturm:

N M T:
2. Geschlecht rAgnAlich wieiblich
2. Gewicht (kg)
4, Kdrpergrdsse (Crm)
3. worausgehende Frakiur ® 1oin Ia
G. Hiftfraktur eines Elternteils ® Lloin Ia
7. Gegerwdrtiges Rauchen ® Llzin 1a
2. Glukakortikosteroide ® Mein Ja
9. Rheurmnatoide Arthritis ® Main Ia
Risikofaktoren

Eei den Risikofaktoren wird eine ja oder nein Antwort wverlangt. YWerden die Felder leer gelassen, wird eine "nein” Anbwort angenomimen.

10,

11.

1=,

Mehrzu den Risikofaktoren

Sekundire Ostecparose ® [lzin

Alkohol 2 und mehr Einheitenf ® Mein

Enochenmmineraldichte (KD

Ausweahl BRD v

wergleichen Sie auch Anmerkungen zu Risikofaktoren.

Frlrendese Rizilenfaldnren wwearden wvenaennet

IEJ Ergénzungen 2. Yers....docx -

[EH]  amMG2EMowZz014 {(1).ppx ~

| Laschen || Rechnen |

g Frint-Taoal und Informationen

Yeight Conversion

Pounds == kg

Convert

Height Conversion

Inches = cCm

Convert

00096490

Individuals with fracture risk
assessed since 1=t June 2011

W alle Downloads anzeigen. ...




OGKM LEITLINIEN 2024

* Primar anabol bei hohem
Frakturrisiko!

* Teriparatid / biosimilars
* Romosozumab / Evenity (RE1!)



DER / DIE TYPISCHE PATIENT / IN

57]. Mann, BMI 30

Multiple Wirbelbriiche vor Wochen, Schmerzen



DER / DIE TYPISCHE PATIENT / IN

57]. Mann, BMI 30

Multiple Wirbelbriiche vor Wochen, Schmerzen

2500222839 - GROBMING BERND Seite 3
Untersuchung Befund Einheit Grafik Referenzbereich
Vitamine/Serum

Vitamin B12 757 pg/ml — fr— 187 - 883
Folsaure x 2.1 ng/ml —} —— 3.1- 205
Vitamin D3 x <4 ng/ml o — — 30 - 100




Multiple Wirbelfrakturen = MANIFESTE OSTEOPOROSE

- Malnutrition, Eiweissmangelernahrung, Folsauremangel

Chron. Nikotinkonsum

G62.9 - Polyneuropathie, B12 ok

Lebersteatose, leichter Alkoholuberkonsum, hoher Eisenspeicher... Testo ok
Metabolisches Syndrom, Arterielle Hypertonie

- Pradiabetes (HbAlc 5.7% 12/23)

- Adipositas BMI 30 mit Sarkopenie und hohem Bauchumfang / klinisches Cushing-

Syndrom - Steroide intermittierend bei Asthma allergisch, Vater SHFx 78;.



OSTEOPOROSE
(OPO)

Jede 2. Frau (lifetime
Risiko!)

Schwangerschaft-
/stillassoziierte OPO

Brustkrebsassoziierte
OPO




OSTEOPOROSE
(OPO)

Manche Therapien nur
fur (postmenopausale)
Frauen erforscht /
zugelassen




ABER

Bei Mannern oft
verzogerte Diagnostik
& Therapie, welil
“Frauenkrankheit”




Lebenszeitrisiko fur osteoporotische Frakturen

Im Alter von 50 Jahren ist d_as Restlebenszeitrisko Lebenszeitrisiko von osteoporotischen Frakturen und
einer schweren osteoporotischen Fraktur (MOF): Schlaganfall ab einem Alter von 50 Jahren

[ 4 | 40
S
S 30
35% 20% 5%
gy S
Lebenszeitrisko eines Schlaganfalls: .
0 -

[ 4 4
Frauen Méanner Frauen Manner
ﬂ ﬂ Frakturen (Deutschland) Schlaganfall (Europa)
. Hufte

20 % 14 % Wirbelkorper MOF

Das Risiko ab 50 eine Fraktur zu erleiden ist h6her als das Risiko eines Schlaganfalls

MOF (Major Osteoporotic Fracture): Faktur von Hufte, Wirbelkdrper, Unterarm oder Humerus
Modifiziert nach RUINIERTE KNOCHEN, RUINIERTES LEBEN: Ein strategischer Plan zur Lésung der Fragilitatsfrakturkrise in Deutschland; IOF Bericht 2018r



Osteoporose: Grundlagen der Erkrankung

Eine systemische Skeletterkrankung, charakterisiert durch:
» Eine niedrige Knochenmasse

= Eine mikroarchitektonische Verschlechterung des Knochengewebes
» Einem Anstieg der Knochenfragilitat

= Der Neigung zu Frakturen

\_ Sind bereits Frakturen als Folge der Osteoporose aufgetreten, liegt eine manifeste Osteoporose vor.

© 2000, David W. Dempster, PhD.

Steigendes Frakturrisiko

Prophylaxe, Diagnostik und Therapie der OSTEOPOROSE bei postmenopausalen Frauen und bei Mannern:
Leitlinie des Dachverbands der Deutschsprachigen Wissenschaftlichen Osteologischen Gesellschaften e.V. 2017



Oft bleibt es nicht bel einer Fraktur

Relatives Risiko fur eine Folgefraktur

| 5-facherhdhtes Risiko |

oo

i | \I
Risiko pro Jahr nach Fraktur

4 .

Relatives Risiko
(%]
|

* 4.140 postmenopausale Frauen die zu Beginn der
Studie 50-90 Jahre alt waren und zu Osteoporose-
Risikofaktoren, Frakturhistorie und Beginn der
Menopause befragt wurden

10 Jahre nach Studienbeginn konnten 2.372
Patientinnen erneut zu ihrer Frakturhistorie befragt

s l | 1 | 1 e
« Alle berichteten klinischen Frakturen wurden mittels
4 6 8 10 12 14 16 18 20 medizinischen Unterlagen abgeglichen und bestatigt

FoIIow-up (Jahre) Abbildung modifiziert nach Quelle 1

Nach einer osteoporotischen Fraktur ist das relative Risiko fur eine Folgefraktur innerhalb eines Jahres bis zu 5 x erhoht.

1. Modifiziert nach van Geel TACM, et al. Ann Rheum Dis 2009;68:99-102.



Die groBe Mehrheit - CA. 80% - der Personen mit hohem Risiko,

die bereits mindestens eine osteoporotische Frakiur hatten, wurden weder
identifiziert noch behandelt?

Volkskrankheit
OSTEOPOROSE
Nur 22,4%

In Osterreich: der Patientinnen in Osterreich

= 460.000 s Fakur e el

mit Osteoporose’

ca. 90.000
Manner!

i ca. 370.000
Frauen' Pe rso ne n medikamentise Behandlung®
@

Osterreich auf traurigem Plaiz 3 weltwelt: Mit jahrlich 16.000 Oberschenkelhalsbrichen
bel Personen dber 50 liegt Osterreich mit Ddnemark und Schweden weltweit im Spitzenfeld’




Weiterer Anstieq der
Osteoporose Erkrankungen®

o

[
i L

Behandlungskosten in der ELF

5%

Kosten fur

Armneimittel zur
Prawantion und Therapis

Milliarden €
pro Jahr

66 % 299,

Behandlungskosten Kosten i Nachsorge und
fiiir Frakturen Fliege o Nimocestricia

Unterschatztes Risiko:
Knochenbriiche

Weltweit edeidet 1 von 3 Fraven und
1 von 5 Mannem 0Ober 50 Jahren eine
osteoporotische Fraktur

Geschétzte Kosten filr Osteoporose in O pro Jahr®

7074

Millionen €

"ﬂm Jahr ‘

162.4 Mo €

Stationgne Befandiung

40,8 Mo € Ambulzme Bahandlung
17.7 M0 € Armeimitisiasgaben

BN GroMoE

Gongt. med. Diensfisistungen

97,0 Mo € Ambulzrie Pllege

B M5MoE
4.4 Mio €

Stationzre Pllege
Gerdtschaften einachl.
bauliche: MeBnshmaen (2.8
Recdlator, Rollstuhl, Knicken. . ]

B 201 Me0 € Wertschopfungzverdust

16,3 Mo €
B 2073 Mo €

Famikare Pfiega




Wie geht es Patientinnen ein Jahr nach einer Huftfraktur? 34

27% 40% 80%
20,2 % missen im Plegeheim kamen nicht taben Schwierighriten bei Alagesitighriten

AT-C- AP 5- (EHA-08TM 1

[ualkan

i Armed wnd Wamurl, Lafink: Dslooporss: 3H 7

! irlameboal Osteoaormels Funcebm Feck ondl Skbcies. HYRES1HE. Srip-www lobonatalth orocts- slafidlos” Tugrf am 25 Saptemisar M 2
1 Srorek W ol 6l Mortality aflar bhip mchurs n Ausirk 2008- 3011, Caicd Teme it 50r4 Sag 06T 2466

i m:.myﬁqmﬂ:mulmammtnm::m ol L Am J Mad. 1997 Ang 1E; BN 25175, b
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£ mel HF ot Al Eoonomic: Surdan of osteoporatic fractures in fusiia. Heslth Eeon R, 201 2 Jan 2T 4112



Osteoporose in Osterreich — Kosten

EUR 1,3 EUR 833 EUR468

o o Millionen
Ml I I | a.rd en Ml I |I0nen Langfristige Kosten fiir

: Behinderungen
Srsaiikesian i 20E Unmittelbare Kosten

Anstieg der Kosten
pro Burger seit 2010:

+45%

CHF41 h

Millionen

Kosten fir Interventionen

Rund 3 % der Gesamtkosten entfallen auf Interventionen und Medikamente

Am" Kanis JA, et al. SCOPE 2021: a new scorecard for osteoporosis in Europe, Arch Osteoporos 2021 Data from SCOPE 2021 resources, International Osteoporosis Foundation



FRAKTUR schlagt Knochendichte!

Fragilitatsfraktur =
bei inadaquatem Trauma
(aus dem Stehen oder weniger)



e Eiweild macht etwa 50 % des Knochenvolumens und etwa ein Drittel der

Knochenmasse aus.

 viele der Kollagenfragmente, die wahrend des Knochenumbaus freigesetzt
werden, kdonnen nicht zum Aufbau neuer Knochen wiederverwendet werden.

Rizzoli 2014



PROTEIN

£LU70

0%

100%

80%

60%

40%

Prevalence

20%

ORIGINAL ARTICLE
Journal of Cachexia, Sarcopenia and Muscle 2020; 11: 12121222
Published online 16 June 2020 in Wiley Online Library (wileyonlinelibrary.com) DOI: 10.1002/jcsm.12580

Prevalence of protein intake below recommended in
community-dwelling older adults. a meta-analysis
across cohorts from the PROMISS consortium

Linda M. Hengeveld™* (), Jolanda M.A. Boer?, Pierrette Gaudreau®*, Martijn W. Heymans® (), Carol Jagger® (), Nuno
Mendonga®"# (%), Marga C. Ocké? (2, Nancy Presse®!°, Sefania Sette®, Heanor M. Smonsick™?, Heli Tapanainen™®,
Aida Turrini** (2, Suvi M. Virtanen®>4*518 {5 Hanneke AH. Wijnhoven® (2 & Marjolein Visser*

I

<0.8 g/kg aBW/d

<1.0 g/kg aBW/d

<1.2 g/kg aBW/d
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OSTEOLOGIE 2024

Protein Intake and Bone Health in the Elderly

Proteinzufuhr und Knochengesundheit bei dlteren Menschen

Authors
Helene Josefa Cotz, Karin Amrein






BEISPIELE

W, 58 Jahre, BMI 17

Th 5 Fraktur bei Stolpersturz auf Spiegel an der
Wand

-Score: -5.6

keine Bewegung, isst sehr wenig / wenig Eiweiss



EIWEISSARM - EIWEISSREICH

BEISPIELTAGE

Lebensmittel Eiweil | Kohlenhydrate | Fett Energie
Friihstiick | Ein Brotchen mit Butter und | 8.7¢g 70.4g 18.7g | 489kcal
Marmelade, Milchkaffee,
Apfelsaft - ohne Milch,
Orangensaft
Mittagessen | Frankfurter Wiirstchen mit | 21.6g 48.9¢g 28.8g | 547kcal
Brotchen, Ketchup und Senf
Imbiss Eine groe Banane, 4.2¢ 56.1g 10.4g | 352kcal
Kartoftelchips
Abendessen | Joghurt mit Miisli und Ilg 52.2¢g 7.2g 337kcal
gefrorenen Beeren
46g 228g 65g 1725kcal

Tab. 1a, proteinarm, Allesfresser - je nach Gewicht des Probanden wird die RDA fur

Protein bei alteren Mannern und Frauen nicht annahernd erreicht

Lebensmittel Eiweil | Kohlenhydrate | Fett Energie
Friihstiick | Vollkorntoast mit Schinken | 36.9g 28.1g 18.7g | 429kcal
und Kése (2 Scheiben
Kaise), Kaffee mit Milch
und Proteinpulver
Mittagessen | 1 Dose Sardinen mit 2 38g 39.3¢g 25.6g | 560kcal
Scheiben Vollkornbrot und
Oliven
Imbiss Nuss-Mix 3.9¢g 11.1¢g 7.8¢g 144kcal
Abendessen | Dinkel-Vollkornpizza mit 26¢g 60g 24¢g 584kcal
Gemiise -> Omelett, 3 Eier
mit Sesam belegt
105g 138g 76g 1716kcal

Tab. 1b, eiweiBreich, Allesfresser - je nach Gewicht des Probanden wird die RDA flr

EiweiB bei alteren Mannern und Frauen leicht erreicht




BEISPIELTAGE VEGETARISCH

EIWEISSREICH
Lebensmittel Eiweill | Kohlenhydrate | Fett Energie
Friihstiick | 2 Scheiben Vollkornbrot mit | 28.4¢g 44.7¢g 15.5g | 449kcal
Kase, Kaffee mit Milch und
Eiweil3pulver
Mittagessen | Linsensalat, Vollkornnudeln | 44.6g 112.3¢g 8.1g 740kcal
mit Soja-Bolognese
Imbiss Eine Handvoll Mandeln 6g l.4¢g 13.3g | 153kcal
Abendessen | Griechischer Joghurt 2% mit | 16.3g 24.5¢g 16.3g | 391kcal
Walniissen und Honig
95¢g 183¢g 62g 1732kcal

Tab 1d, proteinreich, vegetarisch - je nach Gewicht des Probanden wird die RDA fur

Protein bei alteren Mannern und Frauen leicht erreicht




* Eine angemessene Zufuhr von Protein ist daher fur den Erhalt

gesunder Knochen erforderlich.
* Schwankungen in der Proteinzufuhr innerhalb des "normalen”

Bereichs (ca. 0,8-1,5 g/kg Korpergewicht/Tag) machen 3-4 % der
Varianz in der erreichten Spitzenknochenmasse bei Kindern aus

Rizzoli 2014
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Association between total and animal proteins with risk of fracture:
A systematic review and dose-response meta-analysis of cohort studies

Sheida Zeraattalab-Motlagh' - Akram Sadat Mortazavi' - Seyed Mojtaba Ghoreishy** - Hamed Mohammadi*

Received: 20 April 2023 / Accepted: 10 October 2023
© International Osteoporosis Foundation and Bone Health and Osteoporosis Foundation 2023

Abstract
Previous cohort studies have indicated that consumption of total and animal proteins are related to fracture risk; however,

certain amount (g/day) increment of total and animal protein and fracture risk. Twenty cohort studies with serious to mod-
erate risk of bias involving 780,322 individuals were included. There was a non-statistically significant relation between
intake of animal proteins and dairy products and all fracture risk. However, 43% and 5% decreased incidence of fracture

15 g/day) intake. Every 100 g/day total and animal protein consumption and every 15 g/day fish consumption were linked
to 48%, 50%, and 5% lower hip fracture risk. Greater dietary animal protein intake might reduce risk of hip but not fracture

at any site. We obtained a lower risk of any or hip fracture with greater total protein (per 100 g/day) and fish (per 15 g/day)
intake. No evidence was obtained that higher intake of dairy could decrease risk of fracture.
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Fig.2 Dose-response associa-
tions of dietary protein intake
and risk of any fracture. a Total
protein, b animal protein, and ¢
dairy protein intake in random-
effects models. Solid lines
represent the relative risk of the
association between total pro-
tein intake and fracture; dashed
lines represent 95%CI
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BEISPIELE

W, 55 Jahre
immer wieder Steroide wg. Psoriasis Arthritis

St.p. Hyperparathyroidismus (OP)

T-Score: -3,5



DIAGNOSTIK

Serum-Calcium (gegebenenfalls ionisiertes Calcium)

Serum-Albumin

Serum-Phosphat

Serum-Alkalische Phosphatase

Serum-Gamma-Glutamyl-Transferase

eGFR

Komplettes Blutbild

Blutkorpersenkungsgeschwindigkeit oder C-reaktives Protein

Serum-EiweiRelektrophorese

Serum-25-Hydroxy-Vitamin D

Serum-TSH




Wirkmechanismus von Romosozumab: Hemmung von Sklerostin

Romosozumab ist ein knochenaufbauender, humanisierter monoklonaler Antikdrper,
welcher Sklerostin inhibiert und somit die Knochenbildung steigert und die
Knochenresorption verringert.!

Aktive
Osteoblasten

AMGEN

1. Evenity® Fachinformation, Stand Dezember 2019
Abbildung modifiziert nach Ominsky MS, et al. Bone. 2017;96:63-75



Entdeckungsgeschichte

o Eine durch tbermafRiges Knochenwachstum gekennzeichnete
Erkrankung verursacht durch Fehlen von Sklerostin. Vor allem
1958 bei Nachfahren niederlandischer Siedler in Siidafrika.

Erstmalige Beschreibung der Sklerosteose.?
Phéanotypl?
» Erhohte Knochenbildung
« Sehr hohe Knochenmasse
Hinweise auf Frakturresistenz
* Negative Folgen — z.B.
Einklemmen von Nervenwurzeln

1992

Vermutung, dass Osteozyten Stoffe produzieren, die

den Knochenaufbau hemmen.4

2001

Mutationen im SOST-Gen als Ursache der Sklerosteose identifiziert. Das

SOST-Gen codiert Sklerostin, ein Glykoprotein.®

2006

Sklerostin als Hemmstoff des Knochenaufbaus bestatigt.®

1. Balemans W, et al. Hum Mol Genet. 2001;10:537-543; 2. Gardner JC, et al. J Clin Endocrinol Metab. 2005;90:6392-6395.; 3. Truswell AS. J Bone Joint Surg. 1958;40B:208-218; 4. Marotti G, et al. Bone. 1992;13:363-368;
5. Brunkow ME, et al. Am J Hum Genet. 2001:68:577-589; 6. Robling AG, et al. J Musculoskelet Neuronal Interact. 2006:6:354



Wirkmechanismus von Romosozumab: Hemmung von Sklerostin

Sklerostin

&

...hemmt Bildung
und Aktivitat der <—>

Osteoblasten ...aktiviert indirekt
Osteoklasten

Aktive
Osteoblasten

Erhohter Sklerostin-Spiegel > erhohter
Knochenabbau?

AMGEN

Abbildung modifiziert nach Ominsky MS, et al. Bone. 2017;96:63-75
1. Wijenayaka AR, et al. PLoS One 2011;6:€25900.



Wirkmechanismus von Romosozumab: Hemmung von Sklerostin

Sklerostin

&

...hemmt Bildung
und Aktivitat der <—>

Osteoblasten ...aktiviert indirekt
Osteoklasten

Aktive
Osteoblasten

Durch die Bindung von Sklerostin:

Sklerostin-Antikorper

...werden
Osteoblasten

...werden <+ aktiviert und

Osteoklasten :
nachgebildet
gehemmt ;
N Aktive Knochen-
Osteoblasten matrix

- N\ L

mab inhibiert Sklerostin = erhdhter Knochen

aufbau

/ &OsteozyryQ/ ~ =\

AMGEN

Abbildung modifiziert nach Ominsky MS, et al. Bone. 2017;96:63-75




Romosozumab: Uberblick tber das klinische Phase-llI-Studienprogramm

Mehr als 10.000 postmenopausale Frauen mit Osteoporose in Studien eingeschlossen

FRAME!? ARCH?2 STRUCTURES
(NCT01575834) (NCT01631214) (NCT01796301)

7.180 postmenopausale Frauen 4.093 postmenopausale Frauen mit 436 postmenopausale Frauen
hohem Frakturrisiko

12 Monate
Behandlung Romosozumab gefolgt von 24 Monaten
Denosumab

12 Monate 12 Monate

Romosozumab gefolgt von Alendronat Romosozumab

12 Monate 12 Monate
Kontrollgruppe Placebo gefolgt von 24 Monaten 12 Monate Teriparatid
Alendronat gefolgt von Alendronat
Denosumab
Inzidenz neuer vertebraler Frakturen Inzidenz klinischer Frakturen
Primarer Endpunkt nach 12 und 24 Monaten (ereignisgesteuert) + Inzidenz neuer BMD-Anderung von Baseline an Hiifte
P vertebraler Frakturen nach 24 Monaten Uber 12 Monate

1. CosmanF, etal. N Engl J Med 2016 Oct 20;375(16):1532-1543
2. Saag KG, et al. N Engl J Med. 2017 Oct 12;377(15):1417-1427
3. Langdahl BL, et al.; Lancet. 2017; 390: 1585-94

BMD = Knochenmineraldichte



Kurzprofil von Romosozumab (EVENITY®)

EVENITY (Romosozumab) ist angezeigt fur die Behandlung der manifesten Osteoporose
bei postmenopausalen Frauen mit deutlich erh6htem Frakturrisiko.

Die Behandlung sollte von einem in der Therapie der Osteoporose erfahrenen Facharzt
e eingeleitet und Uberwacht werden.

D einnehmen.

@ Die Patienten sollten vor und wahrend der Behandlung ausreichend Kalzium und Vitamin

Der Patient oder gegebenenfalls seine Betreuungsperson sollte Uber die Risiken der
Behandlung aufgeklart und mit einer Patienten-Informationskarte versehen werden.

AMGEN

Evenity® Fachinformation, Stand Dezember 2019



Gegenanzeigen

0 Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der sonstigen Bestandteile

o Hypokalzamie

@ Myokardinfarkt oder Schlaganfall in der Historie

AMGEN

Evenity® Fachinformation, Stand Dezember 2019



Dosierung

ZWEI FERTIGPENS

105 mg + 105 mg
=210 mg (Einzeldosis)

EINMAL MONATLICH FUR 12 MONATE GEFOLGT VON EINEM
ANTIRESORPTIVUM

Romosozumab sollte in Form von 12 monatlichen Dosen einmal monatlich verabreicht werden,

und danach sollte die Umstellung auf eine antiresorptive Therapie erfolgen.

AMGEN

Evenity® Fachinformation, Stand Dezember 2019



Art der Anwendung

Zweli Fertigpens

' " AuRerer Bereich
= 1 Dosis ‘

des Oberarms

Injizieren Sie
an

Bauch (Abdomen)
verschiedenen

Stellen
Oberschenkel

Um die 210 mg-Dosis zu verabreichen, geben Sie 2 subkutane Injektionen von Romosozumab in

den Bauch, Oberschenkel oder Oberarm. Die zweite Injektion sollte unmittelbar nach der ersten
Injektion verabreicht werden, jedoch an einer anderen Injektionsstelle.

AMGEN

Evenity® Fachinformation, Stand Dezember 2019



Zusammenfassung des Vertraglichkeitsprofils*

*Die vollstandigen Angaben zu Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der Fachinformation

Nasopharyngitis (13,6 %)

Arthralgie (12,4 %)

Uberempfindlichkeitsreaktionen (6,7 %)

0000

Hypokalzamie (0,4 %)

@ In randomisierten, kontrollierten Studien wurde bei mit Romosozumab behandelten Patienten im Vergleich zu den
Kontrollen ein Anstieg schwerwiegender kardiovaskularer Ereignisse (Myokardinfarkt und Schlaganfall) beobachtet.

AMGEN

Evenity® Fachinformation, Stand Dezember 2019



WEITERE KLASSIKER

* 80j. Patientin
— Schenkelhalsfraktur li.

— in den letzten Monaten neu starke
Riickenschmerzen (Wk-Fx??)

— Vor 2J SHFx re.
— Vor 15)J. Radiusfx.
— Aber...



DXA

* LWS nicht verwertbar (warum wohl?)

* Schenkelhals auch nicht (da 2x Fraktur)
* Radius T -1.5

* KEINE OSTEOPOROSE... ODER?



KEINE DIAGNOSE

* Operiert, entlassen ohne Diagnhose
,OSTEOPOROSE"“

* Ohne Diagnose keine Therapie...



DIFFERENTIALDIAGNOSE

Sekundare Ursachen/Grunderkrankung vs.

Jdiopathische” Osteoporose (oft familiar)
BESONDERS BEI PRAMENOPAUSALER OPO!



SEKUNDARE OSTEOPOROSE

 Diabetes! (1&2)

 Chron. Herz-, Niereninsuffizienz, M. Parkinson (Sturzrisiko!)

« Gastrointestinale Erkrankungen, zB. Hamochromatose,
Zystische Fibrose

 Noxen/Med., v.a. C2, Antiepileptika, Steroide, PPI

* primarer Hyperparathyreoidismus!

* GIO, Testosteron-/Ostrogenmangel, Anorexie, ...



MEDIKATION UND FRAKTURRISIKO

High

Moderate/low

No/unsure

UF heparin

Androgen deprivation
Antiepileptics
Aromatase inhibitors
PPIs

Glitazone

SSRIs
Cytostatics (@ Hypogonadism)

LMWH
GnRH-A in premenopausal women

Fulvestrant
HAART




GIO

> 1% der erwachsenen Bevolkerung nimmt

22.5 mg Prednisolon taglich ein (PSIO-D Study)
30-50% aller Patienten mit GC entwickeln Frakturen !!
<10% der GC behandelten Paatienten werden behandelt !!

Patienten 70+ nehmen oft hohere GC Dosen und sind

besonders gefahrdet



THERAPIE — BASICS
Sturzprophylaxe (Teppiche, Sehhilfen, Lasix...)

Kraft- und Koordinationstraining

Osteoporoseturnen, Wirbelsaulengymnastik, FIT MIT PHILIPP 9h ORF
Vitamin D > 20-30ng/ml, Calciumzufuhr > 800mg/Tag
Proteinzufuhr > 0.8-1g/kg Korpergewicht (auch ein
Frauenproblem...)

am besten Uber Ernahrung

Rauchstopp, Alkohol moderat



Hormonersatztherapie

SERMSs - Raloxifen (Evista)
BISPHOSPONATE Alendronat, Risedronat,
Ibandronat, Zoledronat

DENOSUMAB (Prolia)

TERIPARATID (Blosimilars)
ROMOSOZUMAB (Evenity)




RALOXIFEN - nur postmenop.
Frauen!

= SERM, selective estrogen receptor modulator

1 x tlg. po 60mg

CAVE/KI Thromboembolierisiko, Vorteil weniger Brustkrebs



RESEARCH

@88 oren access  Effect of dietary sources of calcium and protein on hip fractures

'.) Check for updates

and falls in older adults in residential care: cluster randomised
controlled trial

S luliano,* S Poon, J Robbins,* M Bui,? X Wang,* L De Groot,> M Van Loan,” A Ghasem Zadeh,*
T Nguyen,”® E Seeman*

WHAT THIS STUDY ADDS

Supplementation using high calcium, high protein dairy foods reduced falls and
fractures in vitamin D replete older adults in aged care

luliano BMJ 2021




RESEARCH

@88 oren access  Effect of dietary sources of calcium and protein on hip fractures
M creckorupdates|  @Nd falls in older adults in residential care: cluster randomised
controlled trial

S luliano,* S Poon, J Robbins,* M Bui,? X Wang,* L De Groot,> M Van Loan,” A Ghasem Zadeh,*
T Nguyen,”® E Seeman*

SETTING - - RESULTS

60 accredited residential aged care facilities in Data from 27 intervention facilities and 29 control

Australiaihousing predominantly ambulant residents. facilities were analysed. A total of 324 fractures (135

PARTICIPANTS ) hip fractures), 4302 falls, and 1974 deaths were

7195 permanent residents (4920 (68%) female; mean observed. The intervention was associated with

age 86.0 (SD 8.2) years). risk reductions of 33% for all fractures (121 v 203;

INTERVENTION hazard ratio 0.67, 95% confidence interval 0.48 to

Facilities were stratified by location and organisation, 0.93; P=0.02), 46% for hip fractures (42 v 93; 0.54
0.35 to 0.83; P=0.005), and 11% for falls (1879 v

additional milk, yoghurt, and cheese that contained ) — ( 9

725073, 0.89, U.78 10 U.98; P=U.04). TNe rnsR reqgaceon

achieving a total intake of 1142 (353) mg calcium/day for hip fractures and falls achieved significance at

and 69 (15) g/day protein (1.1 g/kg body weight). The five months (P=0.02) and three months (P=0.004),

30 control facilities maintained their usual menus, respectively. Mortality was unchanged (900 v 1074;
with residents consuming 700 (247) mg/day calcium hazard ratio 1.01, 0.43 to 3.08).

and 58 (14) g/day protein (0.9 g/kg body weight).

562 (166) mg/day calcium and 12 (6) g/day protein

luliano BMJ 2021



All fractures
0.125

— Intervention group
0.100
0.075
0.050

0.025

Cumulative probability of event

0

No at risk

Control
3894 2719 2089

Intervention
3301 2314 1777

Falls
0

0.8
0.6
0.4

0.2

Cumulative probability of event

No at risk

Control
3894 1591 911

Intervention
3301 1403 838

Control group

1568

1373

531

541

1148

964

334

337

25

Months

0

Hip fractures
0.125

0.100
0.075
0.050

0

No at risk

Control
3894

Cumulative probability of event

2758 2140 1625 1206 0

Intervention
3301 2336 1815 1408 999 0

Mortality
5

0.4
0.3
0.2

0.1

Cumulative probability of event

0 5 10 15 20 25
Months

No at risk

Control
3894 2778 2173 1661 1239 0

Intervention
3301 2302 1801 1402 1010 0

Fig 3 | Cumulative probability of event over 24 months for all fractures, hip fractures, falls, and mortality in intervention group and controls. Numbers

luliano Bj¥pa

[;ants in two groups at risk for each event are shown below panels



CONCLUSIO OSTEOPOROSE

DARAN DENKEN (AUCH BEI MANNERN) — ANABOL FRUHZEITIG ANDENKEN

NACH DER FRAKTUR IST VOR DER FRAKTUR
FRAKTUR SCHLAGT KNOCHENDICHTE

ALLGEMEINMASSNAHMEN !
« Vitamin D (Zielspiegel mindestens > 20-30ng/ml), keine Bolusdosen

« Ausreichende Calcium- und Eiweisszufuhr (mindestens 800mg bzw 60-

80g/Tag, am besten via Ernahrung)
« BEWEGUNG!!! AUCH KOORDINATION & KRAFT NEBEN AUSDAUER
« STURZPROPHYLAXE



CONCLUSIO OSTEOPOROSE

« MEDIKAMENTOSE THERAPIE
« Hormonersatztherapie
* Raloxifen
 Bisphosphonate
 Denosumab
« Parathormon (Teriparatid)

« Romosozumab (Evenity)



FORTBILDUNGEN

Wiener Rathaustag

St. Wolfgang Osteoporoseforum



ABNEHMEN -
GRATIS ONLINE FORTBILDUNG MIT DR. WOLF

fomf.at/content/update-endokrinologie-diabetologie-webup-experten-forum-060325#overview o W )

C) FO M F Q = Fachrichtungen Einloggen Neu Registrieren

ﬂ Lernportal DFP-Kurse Alle Fortbildungen MedKit Partnerforum Wiss. Kollegium Q Mitgliedschaft L @

Ubersicht Programm Referent:innen Akkreditierung
0O : 21 : 01 :35:29

Monate Tage Stunde Minuten Sekunden

Prog rﬂ m m Jetzt kostenlos anmelden

@© Erinnere mich

06. Marz 06_ Marz

15:55 BegriiBung & Einfihrung

16:00 Beginn Block A

Block A

Endokrinologie/Diabetologie |

16:00  Ist die Schilddrise schuld? Hormonabklarung bei Gewichtsproblemen

Priv. Doz.in Dr.in Karin Amrein

16:25  Die Rolle von hochverarbeiteten Lebensmitteln

OA Dr. med. Nina Wolf-Brenner

16:50 Ende Block A



0GKM PODCAST

\

KNOCHEN & MEHR

oegkm.at/interessierte/podcast

Osterreichische Gesellschaft fiir
Knochen und Mineralstoffwechsel

Austrian Society for Bone and Mineral Research Knochen

Podcast

Q Suche & Mitgliederbereich

Gesellschaft Interessierte Publikationen

fiir PatientInnen und Interessierte

Seit 2022 gibt es den OGKM Podcast fiir Patientinnen und Patienten, deren Angehérige und andere Interessierte.
Priv. Doz. Dr. Karin Amrein aus Graz stellt meist 5 Fragen zum Spezialgebiet der interviewten Expertinnen und

Experten. Die ersten Folgen finden Sie hier:

ASTRID FAHRLEITNER-PAMMER

.Die Osteoporose (Knochenbrucherkrankung) erkennt
man am Gips oder am Rundriicken, sie ist cine
schleichendes Ungeheuer”

Astrid Fahrleitner-Pammer ist seit 2022 Prasidentin der
OGKM und in eigener Praxis in Graz titig, 2019 wurde ihr die

Titularprofessur vom Bundesministerium flir Gesundheit
verliehen. www.knochenwelt.at &

> 0:00/4:34 -« )

SONDERFOLGE - PHILIPP JELINEK
,.Es gibt keine Ausreden!
Philipp Jelinek (Fit mit Philipp) beantwortet Fragen rund um

Bewegung und gibt tolle Motivationstipps. Die Sendung lauft
seit Anfang der Pandemie Montag bis Freitag live im ORF-

CHRISTIAN MUSCHITZ

,Osteoporose kann jeden und jede treffen!”

Priv. Doz. Dr. Christian Muschitz ist Facharzt fir Innere
Medizin, President elect der OGKM fiir 2024 und arbeitet
klinisch in Wien im Krankenhaus der Barmherzigen
Schwestern. Er forscht an verschiedenen osteologischen
Themen. In den letzten Jahren war er maf3geblich an der
Entwicklung und Veroéffentlichung von ,Arznei und Vernunft*
sowie interdisziplindren Leitlinien zu Osteoporose und
Diabetes, Osteoporose und Lungenerkrankungen und
Osteoporose und Nierenerkrankungen sowie Osteoporose
nach Kritischer Erkrankung beteiligt.

www.muschitz.info @

> 0:00/503 = O i

ANDREAS KURTH

Das wichtigste ist, dass die Patienten nach einer Fraktur
so rasch wie moglich wieder aus dem Bett kommen*

Prof. Andreas Kurth ist erster Vorsitzender des
Dachverbandes fiir Osteoporose (DVO, dv-osteologie. @ org @



0GKM PODCAST

DANKE ng\

—

KNOCHEN & MEHR

karin.amrein@medunigraz.at



Romosozumab versus Alendronat: A RC H

Studiendesign:

4.093
einge-
schlossene
Patientinnen

Monat

Roéntgenaufnahmen der
Wirbelsdule und des Thorax

DXA
BTMs

* Die mediane Zeit in der Studie bei der priméren Analyse lag bei 33 Monaten (IQR: 27—40)

Doppelblind-Phase

Romosozumab
210 mgs.c. QM
(n =2.046)

Alendronate

70 mg p.o. QW

(n = 2.047)

Open-label Phase

Priméaranalyse”

Alendronat
70 mg p.0.QW

Alendronat
70 mg p.0.QW

500-1.000 mg Kalzium und 600-800 IE Vitamin D taglich

Einschlusskriterien:
* Postmenopausale Frauen im Alter von 55 - 90

*BMD T-Score von £ -2,5 an Gesamthiifte
oder Oberschenkelhals, und

= 1 malige oder schwere
Wirbelkorperfrakturen oder

2 2 leichte Wirbelkorperfrakturen
ODER

*BMD T-Score von £ -2,0 an Gesamthiifte
oder Oberschenkelhals, und

= 2 mafige oder schwere
Wirbelfrakturen  oder

Huftfraktur 3-24 Monate vor der
Randomisierung

oNe

18

ome¢

36

ARCH = Active-contRolled fraCture study in postmenopausal women with osteoporosis at High risk of fracture; BTM = Knochenstoffwechselmarker; DXA = Doppelenergie-Rdntgenabsorptiometrie; IQR
Interquartilbereich; IE = internationale Einheiten; p.o. = oral; QM = einmal monatlich; QW = einmal wdchentlich; s.c. = subkutan

Abbildung modifiziert nach: 1. Saag KG, et al. N Engl J Med. 2017 Oct12;377(15):1417-1427.




ARCH: Inzidenz von neuen
Wirbelkdrperfrakturen bis Monat 24

[ Romosozumab-Alendronat n = 2.046

Alendronat-Alendronat n = 2.047

12 Monate* 24 Monate* (Primarer Endpunkt)
= —
N 15 1 N 151 RRR = 48 %%
— — p < 0,001
- =
[} ) I
S =
% <
)
£ 10 T RRR = 37 %t £ 10]
@ P = 0,003 o
c c
5] I
° -
5 - 5o
I= o 2 S
= S
= x
) )
i) ie)
c ' 5

*Fehlender Frakturstatus wurde bei Patienten ohne beobachtete Fraktur zu einem friiheren Zeitpunkt durch multiple Imputation unterstellt. n und %-Werte basieren auf dem

Durchschnitt von 5 im[)utierten Datenséatzen.
TRRR nach 12 Monaten gemafl? LOCF: 36 % (nominal P = 0,008): Romosozumab: 3,2 % (55/1.696) vs. Alendronat: 5,0 % (85/1.703).

TRRR nach 24 Monaten gemaf} LOCF: 50 % (nominal P < 0,001): Romo-Aln: 4,1 % (74/1,825) vs Aln-Aln: 8,0 % (147/1,843).

Aln = Alendronat; LOCF, Letzter beobachteter Wert, der fiir die Endauswertung herangezogen wird; Romo = Romosozumab; RRR, relative Risikoreduktion.
Modifiziert nach Saag KG, et al. N Engl J Med. 2017 Oct 12;377(15):1417-1427. (inkl. Suppl. Data)



ARCH: Inzidenz von neuen Frakturen
zum Zeitpunkt der Primaranalyse

[ Romosozumab-Alendronat n = 2.046

Alendronat-Alendronat n = 2.047

Major nicht-vertebrale Frakturen #*

RRR =27 %

= _ — Huftfrakturen
S P =0,0045 S
E’ 10 % —
5 e RRR = 38 %
= GE) P <0,0155
-~ 8 % - =
)
= S 3%-
T =
6% 2
= c
o )
° 2 %
— 4%~ _S
i 3]
. S c o/ —
# Becken, distaler 2 2 %- S 1%
Femur, proximale = =
Tibia, Rippen S )
) 1 = o]
proximaler N 0 % - 5 0%+
Humerus, - Zeitpunkt der Priméaranalyse = Zeitpunkt der Priméaranalyse

Unterarm, Hifte

sRisikokennzahlen und P-Werte basierend auf einem Cox-Regressionsmodell, angepasst fir Altersschichten

Anmerkung: Bei allen Frakturtypen, einschliesslich nicht am Wirbelkorper liegenden Frakturen, wurden schwere Traumata (mit Ausnahme grosser osteoporotischer Frakturen) oder pathologische Frakturen ausgeschlossen. |
Schweres Trauma wurde als Sturz definiert aus einer htheren Hohe als der Sitzflache eines Hockers, Stuhl,der ersten Sprosse einer Leiter oder gleichwertig (> 50 cm), oder schweres Trauma, ausser einem Sturz, nz
Ermessen des Prifarztes. RRR = Relative Risikoreduktion

Modifiziert nach Saag KG, et al. N Engl J Med. 2017 Oct 12;377(15):1417-1427. (inkl. Suppl. Data)



ARCH
Knoc

Veréanderung der BMD zurBaseline (%)

Lendenwirbelsaulet

FLINGASE Open-label Aln
Aln

20
16,9 %+

16,9 %+

15| 137 9

10

5 7.4% 7,9 %
4.8 %

0

0 12 24 36

Studienmonat
Romosozumab-Alendronat:
n = 84+
Alendronat-Alendronat:

n =79

Veréanderung der BMD zurBaseline (%)

20

15

10

Gesamthuftet

20611 A Open-label Aln
Aln

:Veranderung der
nenmineraldichte bis Monat 36

Studienmonat

7 4.04% L 1,5 %"
6,3 %} l [
26% 3.1% 34%
0 12 24 36

Veranderung der BMD zurBaseline (%)

20

15

10

Femurhalst

SGINGASE Open-label Aln
Aln

7,9 %*
7,6 %*
5,8 %* ' [
1,7 %* 2,3% 2.6%
0 12 24 36

Studienmonat

Romosozumab-Alendronat:

n = 85+

Alendronat-Alendronat:

n = 80t

—8— Romosozumab
Alendronat

Romosozumab-Alendronat

Alendronat-Alendronat

* Nominal P < 0,001 (nicht nach Multiplizitat angepasst). Daten entsprechen kleinsten Quadrat (LS) Mittelwerten (95 %-KIl). Die Substudien-Population war reprasentativ fur die Gesamtstudie (Daten nicht dargestellt).
TANCOVA-Modell unter Verwendung von LOCF, angepasst fur die Behandlung, Vorhandensein von schweren Wirbelkdrperfrakturen zu Beginn der Studie, Baseline-BMD-Wert, Maschinentyp und Interaktion von
Baseline-BMD-Wert/Maschinentyp.
I Anzahl der Studienteilnehmer mit Werten zu Beginn der Studie und mindestens einem weiteren Besuch nach Erfassung der Ausgangswerte im Monat 6 oder im Monat 18.
ANCOVA = Analyse der Kovarianz; BMD = Knochenmineraldichte; Kl = Konfidenzintervall; LOCF = Letzter verfugbarer Wert

Saag KG, et al. N Engl J Med. 2017 Oct 12;377(15):1417-1427. (inkl. Suppl. Data)



Romosozumab gefolgt von Denosumab: F RAM E

Studiendesign:--

Einschlusskriterien:

Doppelblind-Phase Open-label Phase Verlangerung? .
EF . SR * Postmenopausale Frauen im Alter von 55 - 90

*BMD T-Score von -2,5 bis -3,5 an
Romosozumab Gesamthiifte oder Oberschenkelhals
210 mgs.c. QM

Randomisierun _
Rekrutierung : (n =3.589)

von N = 7.180 1:1
Patientinnen

500-1.000 mg Kalzium und 600—-800 IE Vitamin D taglich

Monat 0* 6 12 18 24 30 36
Roéntgenuntersuchung der
Brust- und Lendenwirbelsaule 4 L 2 L 2 L 2 L 2 < L 2
Erfassung klinischer
Frakturen A A
Priméaranalyse Finale Analyse

* Patienten mit einem Vitamin D 25(OH)D-Spiegel von < 40 ng/ml zur Baseline erhielten eine Initialdosis von 50.000 - 60.000 IU Vitamin D.
FRAME: FRActure study in postmenopausal woMen with ostEoporosis; |IE = Internationale Einheit; Q6M = einmal alle 6 Monate; QM = einmal monatlich; s.c. = subkutan.
Modifiziert nach 1. Cosman F, et al. N Engl J Med 2016 Oct 20;375(16):1532-1543 und 2. Lewiecki EM, et al. J Bone Miner Res. 2019 Mar;34(3):419-428.

In FRAME wurden Frauen mit schwerer (40,8 %)und weniger schwerer (59,2 %) Osteoporose eingeschlossen.



Monat 36

Lendenwirbelsaule

’\o‘ Open-label Verlangerung
< Plazebo Denosumab Denosumab
@ 20
E= 18,1 %*
5 16,6 %*
©
m
s D310
N
o
s /Y
o 10
)
©
(@]
0,

5 5 7,5 %
) 5,5%
©
T
i 0,4 %
g 0

0 12 24 36

Studienmonat

Veranderung der BMD zur Baseline (%)

20

15

10

Gesamthufte

GEINGASI Open-label Verlangerung
Plazebo Denosumab Denosumab

8,50+ 4%

6,0 %* | [
S
0.3 % p.2%

3%
0 12 24 36

Studienmonat

Veranderung der BMD zur Baseline (%)

20

15

10

-RAME: Veranderung der BMD bis

Femurhals

GEINGASI Open-label Verlangerung
Plazebo Denosumab Denosumab

7.3 %* 8,2 %"
3 N
5,5 %* | [
0,
p03%23% §
0 12 24 36

Studienmonat

—8— Romosozumab

Romosozumab-Denosumab
(Lendenwirbelsaule, n = 3.169;
Gesamthifte, Femurhals, n = 3.237)

—— Plazebo

Plazebo-Denosumab
(Lendenwirbelsaule, n = 3.176;
Gesamthifte, Femurhals, n = 3.256)

Daten von BMD und p-Werten entsprechen kleinsten Quadrat (LS) Mittelwerten (ANCOVA-Modell unter Verwendung von LOCF), angepasst fur die Behandlung, das Alter,
das Vorhandensein von schweren Wirbelkdrperfrakturen zu Beginn der Studie, Baseline-BMD-Wert, Maschinentyp und Interaktion von Baseline-BMD-Wert/Maschinentyp. Es
wurde keine Multiplizitatsanpassung durchgefiihrt. Eine Sensitivititsanalyse unter Verwendung eines Modells mit wiederholten Messungen fiihrte zu &hnlichen Ergebnisse.

* Nominal P-Wert < 0,001. ANCOVA = Analyse der Kovarianz; BMD = Knochenmineraldichte; LOCF = Letzter verfigbarer Wert; n = Anzahl von Patienten,
bei denen wenigstens ein BMD-Wert zum Baseline-Zeitpunkt sowie im Studienverlauf vorlag.

Abbildung modifiziert nach: 1. Lewiecki EM, et al. J Bone Miner Res. 2019 Mar;34(3):419-428.
In FRAME wurden Frauen mit schwerer (40,8 %)und weniger schwerer (59,2 %) Osteoporose eingeschlossen.



