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Lo1

STANDARDY SUPLEMENTACJI | LECZENIA NIEDOBOROW WITAMINY D U OSOB DOROSLYCH

Marcinowska-Suchowierska E.*> Ptudowski P.3

1 Zaktad Geriatrii i Gerontologii, Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

2 Klinika Geriatrii, Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

3 Zaktad Biochemii, Radioimmunologii i Medycyny Doswiadczalnej, Instytut ”Pomnik -
Centrum Zdrowia Dziecka”, Warszawa

Keywords: witamina D, niedobory, wytyczne: suplementacja zdrowej populacji, leczenie
indywidualnego pacjenta

Powszechny niedobdr witaminy D jest problemem spotecznym, ktdry dotyka wszystkie
grupy wiekowe. Ze wzgledu na niekorzystne skutki dla zdrowia nalezy prowadzic¢
suplementacje witaming D w catej zdrowej populacji. Ma ona na celu uzupetnienie bezpiecznej
syntezy skornej przez stosowanie witaminy D w ilosci od 800 do 2 000 1U/d; w wieku 18 do 65
r.z. w okresie od wrzesnia do maja, w wieku > 65 lat przez caty rok zwiekszajac dawke u oséb
>70r.z.do 4 000 IU/d. Nie jest potrzebne rutynowe oznaczenie 25(0H)D przed rozpoczeciem
suplementaciji, o ile dawka wit. D miesci sie w granicach zalecanych.

U oséb ze stwierdzonym niedoborem witaminy D nalezy prowadzi¢ leczenie witaming
D, pod kontrolg stezenia 25(0OH)D we krwi, w dawkach 4 000 — 10 000 IU/dobe. Postepowanie
lecznicze powinno uwzglednia¢: stopien niedoboru, obecnos¢ lub nie objawdw klinicznych,
wczesniejsze stosowanie witaminy D oraz stany chorobowe i leki zaburzajace wchtanianie
witaminy D z przewodu pokarmowego lub jej przemiany w watrobie, nerkach a takze dane
wskazujgce na mozliwo$¢ istnienia nadwrazliwosci na witamine D. Leczenie niedoboréw
witaminy D ze stezeniem 25(OH)D < 20 ng/ml sktada sie z 2 faz: nasycajacej i przewlektej. W
fazie nasycajacej podaje sie witamine D codziennie lub jako dawke skumulowang jeden lub 2
razy w tygodniu przez 6 — 12 tygodni. taczna dawka nie powinna przekracza¢ 300 000 IU a
jednorazowa tygodniowa nie powinna by¢ wieksza niz 60 000 IU. Wybdr sposobu nasycania
zalezy od wspotpracy z chorym, przestrzegania sposobu leczenia a takze dostepnosci do
preparatéw witaminy D. Po wyrdwnaniu niedoboru witaminy D nalezy stosowac¢ dawki
witaminy D mniejsze zapewniajgce stezenie 25(OH)D we krwi 30 - 50 ng/ml.
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The prevalent deficiency of vitamin D is a social problem that affects all age groups.
Due to adverse health effects, the supplementation with vitamin D should be carried out in
the whole healthy population. The use of vitamin D in the amount of 800 to 2,000 IU/d; for
people between the age of 18 to 65 from September to May, and people over 65 years old
throughout the year increasing the dose in people > 70 years to 4,000 IU/d will supplement
safe skin synthesis. The routine determination of 25(OH)D before the start of supplementation
is unnecessary, as long as the dose of vit. D falls within the recommended limits.

People with vitamin D deficiency should be treated with vitamin D at doses of 4,000 —
10,000 1U/d, while controlling the 25(0OH)D concentration in the blood. The treatment should
take into consideration: the degree of the deficiency, the presence or absence of clinical
symptoms, the earlier use of vitamin D, other present diseases, and drugs disturbing the
absorption of vitamin D from the gastrointestinal tract or transformation in the liver, kidneys
as well as data indicating the possibility of hypersensitivity to vitamin D. The treatment of
Vitamin D deficiency with a concentration of 25(0OH)D < 20 ng/ml consists of 2 phases:
saturation and chronic. In the saturation phase, vitamin D is administered daily or as a
cumulative dose, once or twice a week, for 6 to 12 weeks. The total dose should not exceed
300,000 IU and a once weekly dose should not exceed 60,000 IU. The choice of the saturation
method depends on the patient’s compliance with the treatment method and the availability
of vitamin D supplements. After decreasing the vitamin D deficiency, lower doses of vitamin
D should be used to ensure 25(0OH)D in the blood 30-50 ng/ml.
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L02
WITAMINA K - FAKTY | MITY

Misiorowski W.
Klinika Endokrynologii CMKP w Warszawie, Szpital Bielaski, Warszawa

Stowa kluczowe: witamina K, osteoporoza, BMD, ztamania

Wiedza o kluczowej roli witaminy K (VK) w procesie krzepniecia krwi jest dobrze
ugruntowana. Jednakze, w ciggu ostatnich dwéch dekad zgromadzono szereg danych
wskazujacych, ze VK odgrywa rowniez wazng role w zdrowiu kosci. VK jest potrzebna w
procesie karboksylacji osteokalcyny (OC), wydaje sie promowac dojrzewanie osteoblastéow do
osteocytdéw, a takze hamowac osteoklastogeneze. U mtodych i starszych kobiet niskie spozycie
VK wydaje sie by¢ zwigzane z pogorszeniem stanu kosci, co sugeruje potencjalnie pozytywny
wptyw VK na zdrowie kosci. Jednakze wyniki opublikowanych badan obserwacyjnych lub
interwencyjnych sg czesto sprzeczne, zas wiekszo$¢ badan, w ktorych przeanalizowano
interakcje miedzy zdrowiem kosci a VK, charakteryzuje sie niska jakoscig oraz szeregiem
istotnych ograniczen, w zwigzku z czym wyniki te nalezy traktowac z tym wiekszg ostroznoscia:
- W wiekszosci badan liczba badanych byta zbyt mata, aby ocenia¢ wptyw VK na ryzyko ztaman
kosci.

- Wiekszos¢ badan przeprowadzono w Azji, jedynie pojedyncze przeprowadzono w
populacjach kaukaskich.

- Populacje kliniczne byty czesto niejednorodne, w szeregu badan nie byto rozréznienia miedzy
kobietami przed i po menopauzie.

- Rodzaj i dawkowanie podawanych suplementéw VK byto odmienne i bardzo zréznicowane.
- Przyjmowanie VK byfo czesto zgtaszane samodzielnie przez pacjentke, a wyniki badan nie
uwzgledniaty stylu zycia uczestnikdw (np. podstawowe Zrddta zywieniowe filochinonu, takie
jak zielone warzywa i oleje roslinne, sg charakterystyczne dla zdrowego stylu zycia).

- Ztamania kosci byty czesto raportowane jedynie przez pacjentéw i nie byty weryfikowane.

- Tylko w pojedynczych badaniach oceniano zalezno$¢ miedzy VK a zdrowiem kosci u
mezczyzn.

- Jedynie w pojedynczych badaniach szczegétowo przedstawiono proces randomizacji i
kompletny protokéf badania.

- Badania przekrojowe i obserwacyjne nad odzywianiem i zdrowiem kosci nie dowodza
istnienia zwigzku przyczynowego miedzy niedoborem lub nadmiarem sktadnikéw odzywczych
a osteoporoza.

Podsumowujac, aby doktadnie zbadaé rzeczywisty wptyw VK na ryzyko ztaman i wyjasni¢
istniejgce obecnie sprzecznosci, konieczne sg wieksze i dtuzsze, dobrze zaprojektowane
badania interwencyjne.

W aktualnym stanie wiedzy zakres stezen referencyjnych VK w surowicy nie zostat okreslony,
zalecane dzienne spozycie (RDA) VK nie zostato ustalone, a rutynowa suplementacja VK nie
jest globalnie zalecana. Ponadto, praktycznie nie ma danych na temat ryzyka zwigzanego z
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prozakrzepowymi efektami suplementacji VK, szczegdlnie waznego w starzejacej sie populacji
pacjentéw czesto otrzymujacych leki przeciwzakrzepowe ze wzgledu na wskazania
kardiologiczne, naczyniowe lub inne.
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L02
VITAMIN K: MYTH OR REALITY?

Misiorowski W.
Klinika Endokrynologii CMKP w Warszawie, Szpital Bielaski, Warszawa

Keywords: vitamin K, osteoporosis, BMD, fracures

The fundamental role of vitamin K (VK) in blood clotting is well established. However,
the past two decades have seen increasing evidence supporting that VK also plays an
important part in bone health. Indeed, VK is needed to carry out the process of osteocalcin
(OC) carboxylation, it seems to promote the osteoblast-to-osteocyte transition and also
limit osteoclastogenesis. In young and elderly women, low VK intake seems to be associated
with bone deterioration, suggesting a potential positive effect of VK on bone health. However,
low quality cross sectional and RCTs have provided contrasting evidence, and in fact, most of
the studies that have analyzed the interaction between bone health and VK are characterized
by several limitations and the findings should be therefore addressed with caution. These are
some of the major limitations:

- Most of the studies had a small sample size to investigate the impact of VK on bone fractures.
- Most of the studies were undertaken in Asia and only a few were carried out in Caucasian
populations.

- Clinical populations were often heterogeneous and sometimes there was no differentiation
between pre and postmenopausal women.

- Type and dosage of VK supplements administered were variable.

- VK intake was often self-reported by the patient and the results of the trials sometimes did
not take into consideration the lifestyle of the subjects (for instance, the primary dietary
sources of phylloquinone such as green vegetables and vegetable oils are characteristic of a
healthy lifestyle).

- Bone fractures were often self-reported by the patient only.

- Only a few studies evaluated the interplay between VK and bone health in men.

- Only a few trials reported exactly how the randomization process was conducted.

- Nutrition and bone health related cross sectional and observational studies do not prove
causality between a nutrient deficiency or excess and osteoporosis.

In conclusion, larger and longer pragmatic studies are needed to further investigate the real
impact of VK on fracture risk and clarify the contrasting data available.

Eventually, routine VK supplementation is not globally recommended, the reference
concentration range is not defined, and recommended daily allowance (RDA) was not
established. Moreover, there is virtually no data on the risks associated with the
prothrombotic effects of VK supplementation, particularly important in an ageing population
of patients often receiving anticoagulant treatment for cardiological, vascular or other
indications.
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LO3
CZY WITAMINA D ZAPOBIEGA UPADKOM?

Berwecka M. Warzecha M.! Amarowicz J.! Czerwinski E. 2

1 Zaktad Chordb Kosci i Stawdw, Instytut Fizjoterapii, Uniwersytet Jagiellofiski — Collegium
Medicum, Krakéw

2 Krakowskie Centrum Medyczne, Krakéw

Upadki oséb starszych sg zaliczane do tzw. wielkich probleméw geriatrycznych, a WHO
w 2007 uznafto, ze stanowig jeden z najistotniejszych problemoéw zdrowotnych i spotecznych.
Wedtug badania POL_SENIOR w Polsce co roku przynajmniej jednego upadku rocznie doznaje
19% osdb starszych. W zaktadach zinstytucjonalizowanej opieki odsetek ten jest dwa do trzech
razy wiekszy. W ciggu ostatnich trzydziestu lat czestos¢ urazéw w nastepstwie upadkéw
wzrosta o 131% i moze wzrosng¢ o kolejne 100% jesli nie zostang podjete dziatania
profilaktyczne. Statystyki Departamentu Zdrowia USA wskazujg na upadki jako na gtéwng
przyczyne urazéw 0sob starszych. Do najczestszych i najpowazniejszych, mogacych prowadzi¢
do pogorszenia jakosci zycia, niesprawnosci i zgonu zaliczane sg przede wszystkim ztamania,
ale réwniez urazy gtowy. Szacuje sie, ze wsrdd oséb po 65 r.z 50% upadkow konczy sie
hospitalizacjg. Upadki sg tez przyczyng 40% $mierci zwigzanych z urazami. Upadek, nawet
niezakonczony uszkodzeniem ciata, moze prowadzi¢ do urazu psychicznego i rozwoju tzw.
zespotu poupadkowego. Obejmuje on spektrum zaburzen psychospotecznych, w tym izolacji
spofecznej i ograniczenia aktywnosci fizycznej oraz ich negatywnych nastepstw. Jest rowniez
istotnym czynnikiem ryzyka kolejnego upadku.

EBM wyrdznia az 400 klinicznych czynnikéw ryzyka upadku. Mozna podzieli¢ je na
zewnetrzne (Srodowiskowe) i wewnetrzne (stan funkcjonalny organizmu). Do czynnikdéw
wewnetrznych najsilniej wptywajgcych na ryzyko upadku wymienia sie m.in. ostabienie sity
mm, zaburzenia réwnowagi, wzroku, ograniczong mobilnos¢ i codzienng aktywnosé, i in.
Obserwacje te wyraznie wskazujg, ze sprawnos¢ uktadu mieSniowego jest istotnym
czynnikiem mogacym wptyngé na wystapienie upadku. W wielu badaniach wykazano, ze
niedobory witaminy D wigzg sie z obnizeniem masy miesniowej, sprawnosci ruchowej,
spadkiem szybkosci reakcji obronnych i rGwnowaznych, bdlami miesniowymi, parastezjami i
bdélami stawdw, natomiast jej wyzsze stezenie wigze sie z lepszg réwnowagg, mobilnoscig i
niezaleznoscig. Ponadto w metaanalizie wykazano, ze u oséb upadajgcych stezenia 25(0OH)D
jest zadecydowanie nizsze niz u nie upadajacych, co wydaje sie mie¢ ona istotne znaczenie w
utrzymaniu prawidtowej funkcji miesni u osoéb starszych.

Jej oddziatywanie na miesnie ma charakter bezposredni i posredni. Posrednio dziata
regulacyjnie na homeostaze pozakomdérkowego wapnia i fosforu i wptywa na wewnatrz- i
miedzymiesniowg tkanke ttuszczowa - badania wskazujg, ze wyzsze fizjologiczne stezenie 1,25
(OH)D moze hamowa¢ jej wzrost. Bezposrednio witamina D oddziatuje na miesnie gtédwnie
poprzez receptor jadrowy VDR (Vitamin D Receptor), pobudzajgc biosynteze biatek i wzrost
liczby komérek miesniowych.
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Ze wzgledu na wptyw witamin D na hipertrofie miesni i sprawnos¢ ich funkcjonowania
oraz czeste jej niedobory w populacji 0séb starszych, jej suplementacja powinna wigzaé sie
wysoka efektywnoscig przeciwupadkowa. Jednak doniesienia dotyczace jej skutecznosci w
tym zakresie sg sprzeczne. W niektdrych badaniach i wykazywano jej bardzo niska skutecznos¢
przeciwupadkowg, czasem wrecz nie odbiegajacg od poziomu placebo. Réwnoczesnie okazata
sie mie¢ pozytywny wptyw na inne ukt. i narzady (np. ptuca, uktad krazenia, gestos¢ mineralna
kosci). W innych badaniach przeciwnie - wykazywano jej wysokg skutecznos¢. Kluczowe
wydajg sie 2 kwestie: jej poziom przed rozpoczeciem interwencji i dawka. W badaniach, w
ktorych wykazano jej deficyt lub byt on kryterium witgczeniowym, wykazano skutecznos¢
przeciwupadkowg witaminy D3. Niektore badania wskazywaty na wiekszg skutecznosc
wyzszych dawek witaminy D3, jednak w jednym z badan wysokie dawki wigzaty sie ze
zwiekszonym ryzykiem upadku. Z metaanaliz wynika, ze wptyw na wyniki badan moga miec
réwniez inne czynniki m.in. wiek, pte¢, czas leczenia, przebyte upadki i ztamania oraz
réwnoczesna suplementacja wapniem.

Wyniki badan  wyraznie wskazuja, ze w wypadku skomplikowanego,
wieloczynnikowego problemu jakim sg upadki, nie mozemy liczy¢ wytacznie na skutecznos¢
prostego rozwigzania, jakim jest suplementacja wit. d3. Wiekszos¢ badan i przegladow
analizujgcych skutecznos¢ przeciwupadkowa réznych typdéw interwencji (Gillespie 2012,
Stubbs 2014, JAMA2018) wskazuje, ze interwencje wieloczynnikowe oraz te oparte na
¢wiczeniach fizycznych sg najefektywniejsze w profilaktyce upadkéw. Dlatego powinna
opiera¢ sie ona przede wszystkim na nadzorowanych i/lub samodzielnych ¢wiczeniach:
rownowaznych, oporowych, wytrzymatosciowych oraz Tai Chi, Nordic Walking i in. oraz
utrzymywaniu codziennie jak najwiekszej aktywnosci ruchowej. Réwnoczesnie nie nalezy
pochopnie catkowicie rezygnowac z suplementacji witaminy D3. Wykazano, ze powigzaniu z
¢wiczeniami fizycznymi znaczgco obniza ryzyko upadku z urazem. Dodatkowo za
suplementacjg przemawia jej korzystne, wielokierunkowe odziatywanie na organizm, czeste
na tej szerokosci geograficznej niedobory oraz niska koszt jej stosowania.
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LO3
DOES VITAMIN D PREVENT FALLS?
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2 Krakow Medical Center, Krakow

Falls of the elderly are classified as so called great geriatric problems and in 2007
WHO decided that they constitute one of the biggest health and societal threats. According to
the POL_SENIOR study every year 19% of the elderly population of Poland experience at least
one fall. In institutionalized health facilities this percentage is 2 to 3 times bigger. In the last
thirty years incidence of fall-caused injuries rose by 131% and it may rise by another 100% if
no preventive measures are taken. Statistics of the American Health Department point to falls
as the leading cause of injuries in elderly persons. Among the most common and most serious
injuries, which can lead to worsened quality of life, disability and death, fractures are the most
common along with head injuries. In people above 65 years of age an estimated 50% of falls
end in hospitalization. Falls are also the cause of 40% of injury-related deaths. Even a fall which
does not end in an injury may lead to psychological damage and development of so called
post-fall syndrome. It refers to a spectrum of psychosocial disorders, including social isolation
and reduction of physical activity, as well as their negative effects. It is also an important risk
factor for next fall.

EBM distinguishes 400 clinical risk factors for a fall. They may be divided into external
(environmental) and internal (functional state of the organism). Internal factors which
influence the risk of a fall are, among others, weakened muscles. problems with balance and
sight, reduced mobility and daily activity. Those observations show clearly that the muscle
system functionality is an important factor which may influence occurrence of a fall. Multiple
studies have shown that vitamin D deficiency corelates to lowered muscle mass, mobility, and
balance reactions, muscle pain, paresthesia and joint pain. Meanwhile its higher levels
corelate to better balance mobility and independence. Moreover, the metanalysis has shown
that in people who experience falls the concentrations of 25(OH)D are significantly lower than
in those who don’t, which suggests it plays an important role in keeping high muscle function
in the elderly.

Its influence on muscles in both direct and indirect. Indirectly, it regulates the
exocellular homeostasis of calcium and phosphorus and influences the intra- and
intermuscular fat tissue — studies show that higher physiological concentration 1,25(0OH)D may
slow its growth. Directly, vitamin D influences muscles mainly through VDR (Vitamin D
Receptor), by stimulating biosynthesis of proteins and raising the number of muscle cells.

Due to the influence of vitamin D on muscular hypertrophy and muscle function and
its common deficiency in the elderly population its supplementation should corelate to high
anti-fall effectiveness. However reports of its effectiveness in this regard are uncertain. Some
studies pointed to its very low effectiveness in fall prevention, sometimes at the same level as
placebo. At the same time it showed positive effects on other systems and organs (e.g. lungs,
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circulatory system, bone mineral density). Conversely, other studies have shown its high
effectiveness. Two issues seem to be the key — its level before intervention and dosage. In
studies where a deficiency was shown or used as iclusion criterium effectiveness of vitamin
D3 was shown in fall prevention. Some studies pointed to higher effectiveness of higher
dosages of vitamin D3, however one study showed correlation between high dosage and
heightened fall risk. Metanalysis shows that other factors such as age, sex, length of
treatment, past falls and fractures and concurrent calcium supplementation may influence the
results.

Study results show clearly that in the case of a complicated, multifactor problem like
falls we can’t simply hope for effectiveness of a simple solution like vitamin D3
supplementation. Majority of studies and reviews analyzing fall-preventing effectiveness of
various interventions (Gillespie 2012, Stubbs 2014, JAMA2018) point to multifactor
interventions and those based on exercise are the most effective in fall prevention. That is
why it should rely primarily on supervised and/or independent excersise: balance, resisrtance,
endurance training, Tai Chi, Nordic Walking and others, as well as keeping the highest possible
daily physical activity. At the same time vitamin D3 shouldn’t be prematurely given up.
Together with physical exercise it was shown to significantly lower risk of fall resulting in
injury. Additionally, its positive, multifaceted influence on the body, together with
commonness of its deficiencies in this latitude and low cost of use are arguments for
supplementation.
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LO4
SUPLEMENTACJA WAPNIA A RYZYKO SERCOWO-NACZYNIOWE

Przedlacki J.
Katedra i Klinika Nefrologii, Dializoterapii i Chorob Wewnetrznych, Warszawski Uniwersytet
Medyczny, Warszawa

Stowa kluczowe: ryzyko sercowo-naczyniowe, suplementacja wapnia, wapn, zawat serca

Suplementacja wapnia wywotuje niekiedy niepokdj lekarzy i pacjentdéw, w tym pacjentéw
z osteoporozg i zagrozonych tg chorobg, dotyczacy mozliwosci zwiekszonego ryzyka zdarzen
sercowo-naczyniowych. Istnieje duza roznorodnos¢ opisywanych zdarzeh sercowo-
naczyniowych jednak najczesciej publikacje koncentrujg sie na zawale serca, udarze mézgu i
nagtym zgonie sercowym.

Pierwszg publikacja medyczng wskazujagcg na zwiekszone ryzyko zdarzen sercowo-
naczyniowych z powodu stosowania suplementacji wapnia byta publikacja Bollanda w roku
2008, ktéry w randomizowanym badaniu z podwadjnie Slepg préba z uzyciem placebo opisat
wzrost ryzyka zawatu serca (bez wzrostu ryzyka udaru mdézgu i nagtego zgonu sercowego)
w grupie starszych zdrowych kobiet przyjmujacych wapn w dziennej dawce 1000 mg przez 5
lat. Wyniki tej pracy nie zostaty potwierdzone przez innych autoréw w obserwacjach znacznie
wiekszych grup pacjentéw. Pomimo kolejnych doniesien wskazujacych na bezpieczerstwo
stosowania suplementacji wapnia dyskusja toczy sie nadal. Publikowane badania podwazaja z
jednej strony doniesienia grupy Bollanda, a z drugiej strony grupa ta podwaza wyniki
sugerujgce bezpieczenstwo stosowania wapnia w odniesieniu do zdarzeh sercowo-
naczyniowych. Grupa Bollanda uwaza jednoczesnie za niezasadne stosowanie suplementacji
wapnia w ramach profilaktyki przeciwztamaniowej, jak rowniez jako postepowanie
towarzyszace podawaniu lekéw o udowodnionej aktywnosci przeciwztamaniowej. Nie jest to
zgodne z zaleceniami towarzystw osteoporotycznych.

Jedng z przyczyn mogacych by¢ potencjalnym powodem wzrostu ryzyka zawatu serca jest
zwapnienie naczyn wiencowych u o0séb stosujacych suplementacje wapnia. Wykazano
mozliwo$¢ przewidywania wzrostu ryzyka zawatu serca na podstawie wielkosci zwapnien
w naczyniach wiencowych i w innych naczyniach. W zwigzku z tym zasadne jest pytanie czy
suplementacja wapnia nasila zwapnienia w tych naczyniach. Autorzy publikowanych badan
i metaanaliz nie stwierdzili jednak wzrostu ryzyka zwapnien w naczyniach u oséb stosujacych
suplementacje wapnia. W innych pracach stwierdzono wieksze ryzyko zdarzen sercowo-
naczyniowych u oséb z wyzszym stezeniem wapnia w surowicy. Jednak i w tym przypadku nie
wykazano aby dotyczyto to oséb stosujgcych suplementacje wapnia.

Poniewaz ryzyko zdarzen sercowo-naczyniowych lezy w kregu zainteresowania
kardiologéw, istotne jest uwzglednienie wytycznych kardiologicznych dotyczacych tego
problemu. W dostepnych zaleceniach towarzystw kardiologicznych (the European Society of
Cardiology, the American Heart Association) nie znaleziono zadnej informacji nt. ryzyka
stosowanie wapnia. Nie znaleziono tez wytycznych wskazujgcych na konieczno$¢ ograniczenia
stosowania suplementacji wapnia w ramach profilaktyki tych zdarzen.
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Podsumowujac, na podstawie dostepnych rekomendacji towarzystw medycznych,
kardiologicznych jak i osteoporotycznych, nie mozna stwierdzi¢, ze stosowanie suplementacji
wapnia wptywa na zwiekszenie ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych. Pojawiajace sie
informacje na ten temat w medycznych czasopismach nalezy traktowac jako gtos w toczacej

sie dyskusji dotyczgcej tego zagadnienia.
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LO4
CALCIUM SUPPLEMENTATION AND CARDIOVASCULAR RISK

Przedlacki J.
Chair and Department of Nephrology, Dialysis and Internal Diseases, Medical University of
Warsaw, Warsaw

Keywords: calcium supplementation, cardiovascular risk, myocardial infarction

The use of calcium supplementation calls sometimes anxiety of doctors as well as
patients, including patients with osteoporosis and at risk of this disease, for the possibility of
an increased risk of cardiovascular events. There is a large variety of these cardiovascular
events, however, most publications focus on myocardial infarction, stroke and sudden cardiac
death.

The first medical publication that indicates an increased risk for cardiovascular events
because of the use of calcium supplementation was the publication of Bolland in 2008, who
in a randomized double-blind placebo controlled study described the increase in the risk of
myocardial infarction (no increased risk of stroke and sudden cardiac death) in healthy older
women taking calcium in the daily dose of 1000 mg for 5 years. The results of this work have
not been confirmed by other authors in observations of much larger groups of patients.
Despite the reports indicating the safety of calcium supplementation discussion is continued.
On the one hand published studies undermine reports of Bolland group concerning the high
risk of calcium supplementation, but on the other hand Bolland group undermines the results
suggesting the safety of calcium in relation to cardiovascular events. Bolland group considers
at the same time, that the use of calcium supplementation is not necessary as antifracture
prevention as well as accompanying treatment with the medicines of proven antifracture
activity. This last one is not in accordance with the recommendations of the osteoporosis
societies.

One of the reasons for the potentially increased risk of myocardial infarction is coronary
artery calcification in subjects taking supplemental calcium. It has been shown in some works
that it is possible to predict increased risk of a myocardial infarction on the basis of
calcification in coronary and other vessels. Therefore, it is appropriate to question whether
calcium supplementation enhances this calcification. The authors of the published studies and
meta-analysis, however, found no increased risk of calcification in patients taking calcium
supplementation. In the other studies a higher risk of cardiovascular events in patients with
higher serum calcium was found. However, also in this case, it has not been demonstrated
that this was present in subjects taking supplemental calcium.

Because the risk of cardiovascular events is of concern of cardiologists, it is justified to
take into consideration cardiology guidelines on this issue. In the available guidelines of
cardiology societies (the European Society of Cardiology, the American Heart Association) no
information was found about the risk of the use of calcium. No guidelines indicating the need
for the restriction of the use of calcium supplementation in the prevention of these events
were found also.
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In conclusion, on the basis of available recommendations of medical societies, cardiology
and osteoporosis, it cannot be concluded that the use of calcium supplementation increases
cardiovascular risk. Emerging information in medical journals should be considered as a voice
in the ongoing discussion on this subject.
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LO5
DENOSUMAB W DtUGOTERMINOWYM LECZENIU OSTEOPOROZY

Czerwinski E."»2 Borowy P.?

1 Zaktad Chordb Kosci i Stawdw, Instytut Fizjoterapii, Uniwersytet Jagiellofski — Collegium
Medicum, Krakdéw

2 Krakowskie Centrum Medyczne, Krakéw

Stowa kluczowe: osteoporoza, denosumab, przerwa w leczeniu

Efekt terapeutyczny denosumabu, ktdry jest przeciwciatem przeciwko RANK-L, wynika
z blokowania rekrutacji, proliferacji i aktywacji osteoklastow. W 2004 rozpoczeto gtéwne
badanie FREEDOM (Fracture Reduction Evaluation of Denosumab in Osteoporosis), ktérego
celem byto wykazanie bezpieczenstwa i skutecznosci przeciwztamaniowej 60 mg dawki
denosumabu podawanej podskdrnie co 6 miesiecy przez 3 lata. Do badania wigczono 7868
kobiet po menopauzie, w wieku $r. 72 lata (sd 5,2) w tym 3933 leczonych denosumabem, i
3935 w grupie placebo. Kryterium wigczeniowym byto BMD T-score < —2,5 w kregostupie
ledzwiowym lub w total hip. Po 3-letnim okresie badania stwierdzono 68% zmniejszenie ryzyka
zfamania kregostupa w grupie leczonych w poréwnaniu do grupy placebo i 20% obnizenie
ryzyka ztamania pozakregowego oraz 40% blizszego korca kosci udowej. Czestos¢ wszystkich
zdarzen niepozadanych nie réznita sie pomiedzy grupa badang i placebo (denosumab 92,8%
vs placebo 93.1%). Znamienne statystycznie réznice wystgpity dla zapalenia tkanki podskérnej
(denosumab 0,3% v placebo <0,1%) oraz upadkdéw, ktére byty rzadsze w grupie leczonych
denosumabem (4,5%, placebo 5,7%).

W 2017 roku opublikowano wyniki przedtuzenia badania FREEDOM do 10 lat. W grupie
leczonych denosumabem nastepowat staty wzrost BMD do 21.7% w kregostupie i 12.0% w
total hip. Czesto$¢ wystepowania nowych ztaman kregostupa i pozakregowych byta niska i
ponizej czestosci obserwowanej w wirtualnej grupie kontrolnej placebo. Czestos¢ ciezkich
zdarzen niepozadanych byta podobna w obu grupach. Podczas catego okresu leczenia,
atypowe ztamanie uda wystapito u 2 pacjentéw a jatowa martwica zuchwy u 13.

Dodatkowe analizy zalezno$ci pomiedzy wartoscia BMD, a wystepowanie ztaman
pozakregowych wykazaty, ze czestosc tych ztaman jest odwrotnie proporcjonalna do wartosci
T-score w total hip. Korelacja ta byta niezalezna od wieku jak i przebytego ztamania. W badaniu
FREEDOM po 3 latach poziom T>-2,5 osiggneto 52,2 %, a T >-2,0 u 2,7% pacjentow. Po 10
latach leczenia wartosci te dla T>-2,5i T >-2,0 wzrosty odpowiednio 78,1% i 25,9% pacjentéw.
Po osiggnieciu wartosci T -2,0 dalsze obnizenie czestosci ztaman byto nieistotne, zatem mozna
postulowaé by wartos¢ T-score -2,0 byfa celem leczenia ,target to treat”.

Po odstawieniu denosumabu nastepuje nagty wzrost, ,,odbicie - rebound” markeréw
do ok 60% powyzej normy w ciggu 3 miesiecy by nastepnie obnizac sie przez 21 mies. BMD
obniza sie w ciggu roku w kregostupie o 50%, a w total hip 100%. Ogdlna czestos¢ ztaman
kregostupa po przerwaniu leczenia u oséb u ktdérych podawano placebo wynosita 15,6%,
natomiast w grupie po leczeniu denosumabem 12,1%. Po przerwaniu leczenia w grupie oséb
z przebytym uprzednio ztamaniem kregostupa stwierdzono czestsze wystepowanie mnogich
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spontanicznych ztaman kregostupa (MSVF - Multiple Spontaneous Vertebral Fracture) u oséb
po leczeniu denosumabem (9,4%) w poréwnaniu do grupy placebo (7,0%). Po odstawieniu
denosumabu zaleca sie podawanie zoledronianu, ktdry ogranicza spadek BMD pomiedzy 20,
a 50%. Wymagane sg dalsze badania nad opracowaniem optymalnego postepowania po
odstawieniu denosumabu.
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LO5
DENOSUMAB IN LONG-TERM TREATMENT OF OSTEOPOROSIS

Czerwiniski E."»2 Borowy P.2
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2 Krakow Medical Center, Krakow

Keywords: osteoporosis, denosumab, drug holidas

The therapeutic effect of denosumab (an anti-RANKL antibody) results from blocking
the recruitment, proliferation and activation of osteoclasts. In 2004, the FREEDOM study
(Fracture Reduction Evaluation of Denosumab in Osteoporosis) was instigated to demonstrate
the safety and fracture prevention efficacy of a 60 mg dose of denosumab administered
subcutaneously every 6 months for 3 years. 7,868 post-menopausal women of a mean age of
72 (SD 5.2) were enrolled in the study. 3,933 were treated with denosumab while 3,935
received the placebo. BMD T-score <-2.5 in the lumbar spine or in total hip was one of the
inclusion criteria. The 3-year study results showed a 68% reduction in the risk of vertebral
fracture in the treatment group compared to the placebo group and a 20% reduction in non-
vertebral fracture risk as well as 40% reduction of the hip fracture risk. The frequency of
adverse events did not differ between the denosumab and placebo groups (denosumab 92.8%
vs placebo 93.1%). Statistically significant differences occurred with relation to soft tissue
inflammation (denosumab 0.3% v placebo <0.1%) and falls, which were less common in the
denosumab group (4.5%, placebo 5.7%).

In 2017 the results of FREEDOM 10-year extension were published. In the denosumab
group there was a steady increase of the BMD to 21.7% in the spine and 12.0% in total hip.
The incidence of new vertebral and non-vertebral fractures was low and below the rate
observed in the virtual placebo group. The frequency of serious adverse events was similar in
both groups. Two atypical femoral fractures and thirteen cases of osteonecrosis of the jaw
occurred in the entire study duration.

Additional analyses of the relationship between the BMD and the occurrence of non-
vertebral fractures showed that the frequency of fractures is inversely proportional to the
total hip T-score. This relationship occurred independently of age and a presence of a
prevalent fracture. In the FREEDOM study after 3 years T>-2.5 was reached by 52.2% and the
T>-2.0 by 2.7% of patients. In 10-year results these values were respectively 78.1% and 25.9%.
After reaching the value of T -2.0 a further reduction of fracture frequency was insignificant
so it can be claimed that the T-score of -2.0 should be the treat-to-target.

Denosumab discontinuation causes a sudden rebound of the bone markers to about
60% above normal level within 3 months with a subsequent decrease for 21 months. Vertebral
BMD decreases by 50% and the total hip by 100% in 12 months. The overall incidence of spinal
fractures after discontinuation of treatment in placebo group was 15.6% while in the
denosumab group - 12.1%. After treatment discontinuation in a group of subjects with a
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prevalent vertebral fractures a higher incidence of MSVFs (Multiple Spontaneous Vertebral
Fracture) was observed in denosumab group (9.4%) compared to the placebo group (7.0%). It
is recommended that subjects discontinuing denosumab should switch to zoledronate, which
reduces BMD decrease by 20-50%. Further research is required to develop optimal
management of patients who cease to take denosumab.
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DENOSUMAB A BISFOSFONIANY
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Stowa kluczowe: denosumab, bisfosfoniany, osteoporoza

Denosumab i bisfosfoniany sg lekami o dziataniu antyresorpcyjnym stosowanymi w
leczeniu osteoporozy. Z kilku powoddéw, m.in. kosztow terapii, bisfosfoniany sg najczesciej
przepisywanymi lekami w osteoporozie. Selektywnie sg one wbudowywane do kosci i
powodujg apoptoze lub inaktywacje osteoklastéw. Denosumab jest w petni ludzkim
przeciwciatem monoklonalnym, ktére swoiscie inaktywuje RANKL, jeden z najsilniejszych
czynnikéw biologicznych oddziatujgcych na osteoklasty. Jego dziatanie odpowiada za
hamowanie dojrzewania, réoznicowania, aktywacji i przezycia osteoklastow. Z powodu réznic
w mechanizmie dziatania efekt antyresorpcyjny bisfosfoniandw utrzymuje sie po zaprzestaniu
leczenia, natomiast wptyw denosumabu na osteoklasty konczy sie wraz z jego odstawieniem.
W licznych badaniach klinicznych udowodniono korzystny wptyw denosumabu i
bisfosfoniandw na gestos¢ mineralng kosci i redukcje ryzyka ztaman osteoporotycznych.
Przeprowadzono rowniez szereg badan randomizowanych head-to-head poréwnujacych
skutecznos¢ oddziatywania na gestos¢ mineralng kosci oraz ryzyko ztaman denosumabu i
bisfosfoniandw. Ich wyniki byty przedmiotem kilku meta-analiz, ktore wykazaty, ze denosumab
powoduje wiekszy przyrost masy kostnej w zakresie kregostupa ledzwiowego, szyjki i kornca
blizszego kosci udowej w ciggu 12 lub 24 miesiecy. Natomiast tylko w jednym badaniu
wykazano, ze denosumab redukuje ryzyko ztaman w stopniu wiekszym niz bisfosfoniany.
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Stowa kluczowe: denosumab, bisphoshonates, osteoporosis

Currently denosumab and bisphosphonates are the most widely used drugs in the
treatment of osteoporosis. Bisphosphonates are the most prescribed drugs in osteoporosis
for many reasons, including low costs of therapy. Bisphosphonates are selectively adhered to
bone and promote apoptosis or inactivation of osteoclasts. Denosumab, a fully human
monoclonal antibody binds with high specificity to RANKL which is one of the most potent
biologic activators of osteoclasts. Therefore, denosumab is responsible for inhibition of
maturation, development, activation and survival of osteoclasts. Due to differences in the
mode of action bisphosphonates provide persistent antiresorptive activity after
discontinuation while denosumab antiresorptive action is reversed shortly following
treatment cessation. A number of clinical trials provide evidence for bone mineral density
increase and reduction of fracture risk upon treatment with denosumab and
bisphosphonates. There were also several head-to-head trials comparing efficacy of
denosumab and bisphosphonates on bone mineral density and fracture risk reduction. The
results of meta-analysis of these comparative studies suggest that denosumab has a greater
potential in increasing bone mineral density within lumbar spine, femoral neck and total hip
in 12. and 24. month trials. Only one study demonstrated greater fracture risk reduction in
denosumab treated patients.
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Lo7
JAK DLUGO LECZYC OSTEOPOROZE, PRZERYWAC CZY NIE PRZERYWAC TERAPII?

Sewerynek E.
Zaktad Zaburzen Endokrynnych | Metabolizmu Kostnego, Uniwersytet Medyczny w todzi

Osteoporoza to choroba przewlekta wymagajaca diugoterminowej terapii. Ostatnie
lata przyniosty informacje o potrzebie usystematyzowania wiedzy na temat dtugosci
stosowanego leczenia, ryzyka objawow niepozgdanych w trakcie leczenia, w szczegdlnosci
osteonekrozy szczeki i zuchwy (ang. Osteonecrosis of the Jaw; ONJ), ztaman atypowych kosci
udowej (ang. Atypical Femoral Fractures; AFF), czy wzrostu ryzyka ponownych ztaman po
przerwaniu leczenia. Zwraca sie uwage na oszacowanie ryzyka ztaman w stosunku do ryzyka
objawdéw ubocznych i indywidualizacje postepowania w oparciu o dane kliniczne, wywiad i
ocene 10-letniego ryzyka ztaman (FRAX).

Dtugos¢ leczenia osteoporozy zalezy od zastosowanego leku, czestosci i formy
stosowanego leczenia oraz skutecznosci terapii w kontekscie poprawy gestosci mineralnej
kosci (BMD) i zmniejszenia ryzyka nowych ztaman.

W przypadku bisfosfonianéw (BPS) doustnych, po 5 latach powinno sie oceni¢
skutecznos¢ terapii i w przypadku poprawy rozwazyé przerwe w terapii (ang. drug holiday), a
w przypadku postaci dozylnych po 3 latach. U pacjentow bez poprawy BMD nalezy
kontynuowac leczenie do 6 lat w przypadku preparatow BPS dozylnych lub do 10 lat w terapii
doustnej, zwtaszcza w przypadku: wysokiego ryzyka ztaman, niskiego T-score biodra,
wczesniejszego ztamania typowego, leczenia ztamania, zaawansowanego wieku lub rozwazy¢
zmiane na inny lek antyresorpcyjny.

Zjednej strony wykazano, iz czestos¢ AFF wynosi ok. 3,0-9,8 na 100 000 pacjentéw/rok
i wzrasta > 3 lat przewlektego stosowania BPS. Z drugiej strony stwierdzono, iz drug holiday
trwajacy > 2 lat jest zwigzany ze zwiekszonym ryzykiem ztamania biodra i kosci udowej w
poréwnaniu do grupy kontynuujacej leczenie BPS. Po odstawieniu leczenia BPS ryzyko AFF
zmniejsza sie o okoto 44% w pierwszym roku, o okoto 80% w latach 1-4, oraz o okoto 78% > 4
lat trwania drug holiday.

W terapii denosumabem (DEN), ktory jest lekiem biologicznym nalezy bra¢ pod uwage
2 aspekty. Po pierwsze mozliwosci powiktan w trakcie dtugoterminowego leczenia, a po drugie
spadku BMD podczas przerwy w terapii. Przektada sie to na zwiekszone ryzyko mnogich
ztaman kregdéw cho¢ wykazano, ze ich liczba nie jest wieksza niz w grupie kontrolnej. Jest to
zgodne z mechanizmem dziatania DEN, gdzie przerwanie leczenia prowadzi do odwrdcenia
efektu leku na BMD i prawdopodobnie wzrostu ryzyka ztaman. W przypadku pacjentow z
grupy wysokiego ryzyka ztaman po przerwaniu leczenia wskazane jest podanie innego leku
antyresorpcyjnego. Pacjenci z niskim ryzykiem ztaman, ktérzy po 5 latach chcieliby odstawic
DEN powinni stosowac leczenie prewencyjne w celu zahamowania efektu wzrostu markerow
obrotu kostnego z tzw. odbicia. Jednakze, poniewaz optymalny schemat zastosowania BPS po
DEN jest obecnie nieznany, kontynuacja denosumabu moze by¢ réwniez brana pod uwage,
dopdki nie beda dostepne wyniki badan ukazujacych strategie dziatania zatwierdzong przez
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towarzystwa w rekomendacjach. Pacjenci powinni by¢ dokfadnie poinformowani o przewadze
korzysci leczenia w stosunku do potencjalnych, raczej rzadkich objawdéw ubocznych tj.: AFF i
ONJ.
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Lo7
HOW LONG TO TREAT OSTEOPOROSIS, USE OR NOT DRUG HOLIDAY?

Sewerynek E.
Department of Endocrine Disorders and Bone Metabolism, The Medical University of £tédz

Osteoporosis is a chronic disease requiring long-term therapy. Recent years brought
information about the need for knowledge systematization about the length of treatment
used, the risk of side effects during treatment (ONJ - osteonecrosis of jaw, AFF - atypical
fractures), or an increased risk of new fractures after discontinuation of treatment. Care is
taken to assess the risk of fractures in relation to the risk of side effects and individualize the
treatment based on clinical data, interview and assessment of 10-year fracture risk (FRAX).

The length of treatment for osteoporosis depends on the medicine used, the
frequency and form of treatment and the effectiveness of therapy in the context of improving
bone mineral density (BMD) and reducing the risk of new fractures.

For oral bisphosphonates (BPS), the efficacy of the therapy should be assessed after
5 years and, in case of improvement, the drug holiday should be considered. In the case of
intravenous forms after 3 years. In patients without improvement of BMD, treatment should
be continued for up to 6 years for intravenous or up to 10 years in oral therapy, especially in
the case of: high fracture risk, low T-score of the hip, earlier typical fracture, fracture
treatment, older age or consider a change to another antiresorptive drug.

On the one hand, it has been shown that the AFF frequency is around 3.0-9.8 per
100,000 patient-years and increases over > 3 years of chronic BPS use. On the other hand, the
drug holiday > 2 years was found to be associated with an increased risk of hip fracture
compared to the continuing BPS treatment group. After discontinuation of BPS therapy, the
reduction of AFF fractures decreases around 44% in the first year, around 80% in 1-4 years,
and about 78% over the 4-year drug holiday.

Two aspects should be considered in the treatment with denosumab (DEN), which is a
biological medicine. First, the possibility of side effects during long-term treatment and the
second a decrease in BMD during the drug holiday. This translates into an increased risk of
multiple vertebral fractures although their number is not greater than in the control group.
This is in accordance with the mechanism of action of DEN, where discontinuation of therapy
leads to a reversal of the effect of the drug on BMD and probably an increase in fracture risk.
For high-risk patients after discontinuation of therapy, administration of another
antiresorptive drug is recommended. Patients with low risk of fractures, who would like to
discontinue DEN after 5 years should use preventive treatment to inhibit the growth of bone
turnover markers in the mechanism of rebound phenomenon. However, because the optimal
schedule for the use of BPS after DEN is currently unknown, the continuation of denosumab
may also be considered, until the results of studies showing the strategy of action approved
by the societies in the recommendations are available. Patients should be thoroughly
informed about the advantages of treatment compared to potentially rather rare side effects,
i.e. AFF or ONJ.
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LO8
KLINICZNE ASPEKTY INTERAKCJI LEKOW W OSTEOPOROZIE

Marcinowska-Suchowierska E.1'2 Kupisz-Urbariska M.?
1 Zaktad Geriatrii i Gerontologii, Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa
2 Klinika Geriatrii, Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Stowa kluczowe: interakcje lek-lek, bisfosfoniany, denosumab, raloksyfen, teryparatyd, wapn,
witamina D

Interakcja lekowa jest niezamierzonym efektem stosowania dwdch (lub wiecej) lekéow
lub interakcji miedzy lekiem a zywnoscig, napojem lub suplementem. Definiuje sie jg jako
zmiane skutecznosci lub toksycznosci jednego leku przez wczesniejsze lub jednoczesne podanie
drugiego leku (lub innej substancji czynnej).

Interakcje lekowo-lekowe preparatéow wykorzystywanych w leczeniu osteoporozy nie s3
czeste, ale wystepujg. Najczestsze z nich opisano ponizej.

Bisfosfoniany (BS). Udokumentowano, ze jednoczesne podawanie z BS, wapnia, innych
lekdw doustnych zawierajgcych kationy dwuwartosciowe a takze lekéw hamujacych
wydzielanie kwasu solnego, zmniejsza wchtanianie BS. Nie nalezy ich zatem podawac razem z
BS a w przypadku koniecznosci, stosowac je po podaniu BS w 3 - 4 godz. Zauwazalny wzrost
ryzyka ztaman u oséb przyjmujgcych leki hamujace wydzielanie kwasu (inhibitory pompy
protonowej), ale nie u antagonistéw receptora histaminowego H2, a takze stwierdzenie
zwiekszonego ryzyka ztaman w grupie osob leczonych BS oraz inhibitorami pompy protonowej
w poréwnaniu z grupg oséb leczonych samymi BS wskazuje na niekorzystne ich potgczenie.
Biorgc pod uwage charakter ryzyka, kwestia ta wymaga dalszych badan. Zaleca sie rowniez
ostrozno$¢ w przypadku podazy doustnej BS i jednoczesnego stosowania Srodkow
podrazniajgcych btone $luzowa zotadka (np. niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych) z
powodu niekorzystnego dziatania BS na przewdd pokarmowy. Uszkodzenia nerek
spowodowane przez BS moga by¢ nasilone przez podanie niesteroidowych lekow
przeciwzapalnych, antybiotykdw aminoglikozydowych, terapie przeciwretrowirusowe lub leki
moczopedne. Dlatego nalezy zachowaé ostroznos¢, a BS dozylnie podawac tylko pacjentom
dobrze nawodnionym. W przypadku kwasu zoledronowego (ZOL) nalezy monitorowac
czynno$¢ nerek a takze stosowaé ZOL ostroznie u pacjentéw przyjmujgcych leki
antyarytmiczne.

Denosumab (DEN). Nie zgtoszono jeszcze zadnych interakcji miedzy lekiem a lekiem,
ktore mogtyby wywotac¢ DEN.

Raloksyfen (RAL). Nie ma petnych dowoddéw klinicznych na drug-drug interakcje w
leczeniu osteoporozy RAL. Uwagi wymaga stosownie cholestyraminy, kolestypol i RAL. Leki te
moga zmniejsza¢ wchtanianie i krgzenie jelitowo-watrobowe raloksyfenu. Sugeruje sie takze,
ze lewotyroksyna moze zmniejsza¢ wchtanianie RAL.

Teryparadyd (Forteo). Jedoczesne stosowanie Forteo i diuretykdw petlowych i tiazydowych
zwieksza ryzyko wzrostu stezenia Ca w surowicy krwi (hiperkalcemii). Dlatego szczegdlnej
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uwagi wymaga stosowanie, u pacjentéw leczonych Forteo, zaréwno Digoxiny jak i tiazyddw,
ze wzgledu na zwiekszone ryzyko wystgpenia objawdw toksycznosci digoxiny.

Wapn (Ca). Wapn zmniejsza absorpcje BS, phenytoiny, tetracyclin, quinolonéw z
przewodu pokarmowego. Dlatego suplementacja Ca powinna by¢ prowadzona > 4 godz. od
podazy wyzej wymienionych lekéw.

Vitamin D (Vit.D) - Efavirenz indukuje katabolizm 25(OH)D w watrobie poprzez system
CYP450 skutkujac niedoborem wit. D. Tenofovir w wyniku zmian 1-hydroksylacji w nerce-
doprowadza do nadmiernej utraty nerkowej wapnia i fosforanéw. Phenytoin i phenobarbital
indukuje watrobowy katabolizm 25(OH)D poprzez system CYP450 co skutkuje zmniejszeniem
efektywnosci dziatania witaminy D. Cholestyramina i olej mineralny obniza absorpcje wit. D
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LO8
THE CLINICAL ASPECTS OF DRUG-DRUG INTERACTION IN THE MANAGEMENT OF
OSTEOPOROSIS

Marcinowska-Suchowierska E.1'2 Kupisz-Urbariska M.?
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2 Klinika Geriatrii, Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Keywords: Drug—drug interaction, Bisphosphonate, Denosumab, Raloxifen,
Teriparatide, Calcium, Vitamin D

A drug interaction is an unintentional effect of using two or more drugs, or an
interaction between a drug and a food, beverage, or supplement. It is defined as the change
in efficacy or toxicity of one drug by the prior, or concomitant administration of a second drug,
or other active substance. Drug—drug interactions are rare in the management of osteoporosis
and are presented briefly in this article.

Bisphosphonates (BS). The co-administration of oral BS and calcium, acid-suppressant
medications, or other oral medications containing divalent cations, is known to interfere with
absorption of the BS. For this reason, calcium supplementation should be distanced from BS
intake. An apparent increase in the risk of fractures has been reported in individuals receiving
acid-suppressant medication (proton pump inhibitors) but not with histamine H,-receptor
antagonists. This increase in risk remained in patients receiving acid-suppressant medication
in combination with BS in contrast to BS alone. Given the nature of the risk, this issue requires
further exploration. Caution is also recommended with oral BS and the concomitant use of
agents that irritate the gastric mucosa (e.g., nonsteroidal anti-inflammatory drugs) due to the
Gl effects of the BS. Renal damage due to BS could be exacerbated by non-steroidal anti-
inflammatory agents, aminoglycoside antibiotics, antiretroviral therapies, or diuretics. As
such, care should be taken to administer IV BS to only fully hydrated patients. Regarding
zoledronic acid, renal function should be monitored and drugs affecting cardiac arrhythmias
should be used with caution.

Denosumab (DEN) At this time, there are no reported drug—drug interactions of
concern for DEN. There does not appear to be cause for concern about drug—drug interactions
for denosumab.

Raloxifene (RAL). Interactions with RAL are not fully documented, however, caution
should be when cholestyramine and colestipol is used together. This may affect the absorption
and enterohepatic recycling of RAL. Levothyroxine may decrease the absorption of the drug
and may alter the effects of warfarin (monitor INR).

Teriparatide (Forteo). The co-administration of teriparatide, loop and thiazide diuretics
increase serum calcium. The administration of the combination of these drugs should be used
with caution in digoxin patients because elevated serum calcium may predispose to digitalis
toxicity.



Polski Portal Osteoporozy 2019° www.osteoporoza.pl.
VIl SRODKOWO EUROPEJSKI KONGRES OSTEOPOROZY | OSTEOARTROZY, KRAKOW 27-28.09.2019

Calcium (Ca). Because Ca decreases the absorption of bisphosphonates, phenytoin,
tetracyclines, and quinolones, Ca supplementation should be distanced, or spaced apart by >4
hours.

Vitamin D (Vit. D) - Efavirenz may induce hepatic catabolism of 25(OH)D via the CYP450
system, resulting in vit. D insufficiency. Tenofovir use may be correlated with excessive renal
phosphate and calcium losses and 1-hydroxylation defects of vit. D. Phenytoin and
phenobarbital may decrease the effects of vit. D. Cholestyramine and mineral oil may lower
the absorption of vit. D
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L09
POSTEPOWANIE W OSTEOPOROZIE INDUKOWANEJ PRZEWLEKLYM OGOLNOUSTROJOWYM

STOSOWANIEM GLIKOKORTYKOSTEROIDOW

Gtuszko P.

Stowa kluczowe: osteoporoza indukowana glikokortykosteroidami, postepowanie

Glikokortykosteroidy (GKs) s3g lekami powszechnie stosowanymi w leczeniu  wielu
chordéb o podtozu zapalnym, czesto mogg uratowad zycie. Stosowanie GKs przez czas dtuzszy
jest niestety powigzane z wystepowaniem szeregu dziatan niepozadanych, w tym takze
osteoprozy i ztaman kosci. Osteoporoza indukowana podawaniem GKs (GIO) to najczesciej
wystepujgca osteoporoza wtorna, do tego osteoporoza jatrogenna. Niestety wiele danych
wskazuje, ze u wiekszosci tych chorych nie jest prowadzona jakakolwiek forma prewenc;ji
zfaman. Zaréwno eksperci polscy jak i miedzynarodowi wskazujg na potrzebe oceny ryzyka
zfaman kosci u wszystkich pacjentow leczonych ogdlnoustrojowo GKs w dawkach dziennych
prednizonu (lub réwnowaznika) > 2,5mg. Ryzyko ztaman wzrasta wraz z dawkg dzienng i takze
z dawka taczna.

W najnowszych polskich rekomendacjach (Endokrynol. Pol.2017, supl.A) proponujemy
prewencyjne podawanie bisfosfoniandw u pacjentéw w wieku > 50 lat i obecnoscig innych
czynnikow ryzyka ztaman, u ktérych sg podawane GKs w dawce dziennej > 5 mg przez okres
ponad 3 miesiecy. Takie postepowanie powinno by¢ obowigzkowo wprowadzane u oséb w
wieku > 65 lat, nawet jesli nie wystepuja u nich inne czynniki ryzyka ztaman. Wysokie ryzyko
zfaman, a zwitaszcza wystgpienie ztamania s3 zawsze wskazaniami do podjecia leczenia.
Wiekszos¢ chorych z obecnoscia GIO jest leczona bisfosfonianami (z jednoczesna
suplementacjg witaminy D i wapnia). W drugiej linii leczenia mozna rozwazy¢ leczenie
teryparatydem, czyli lekiem o wtasciwosciach kosciotwérczych. W 2018 roku EMA i FDA
zarejestrowaty denosumab w leczeniu GIO, co dato nam nowa, skuteczng forme terapii.
Odpowiednia redukcja dawek GKs oraz skuteczna modyfikacja /eliminacja czynnikéw ryzyka
takich jak palenie papieroséw, picie alkoholu oraz prewencja upadkéw, ¢wiczenia fizyczne itd
sg wskazane u wszystkich pacjentow.
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L09
MANAGEMENT OF OSTEOPOROSIS INDUCED BY LONG- TERM SYSTEMIC TREATMENT WITH

GLUCOCORTICOIDS

Gtuszko P.

Keywords: glucocorticoids induced osteoporosis, management

Glucocorticoids (GCs) are widely used to treat many inflammatory diseases, often save
lives. However long-term treatment with GCs causes sevral adverse events including
secondary osteoporosis and bone fractures. GCs induced osteoporosis (GIO) is the most
common form of secondary osteoporosis. It is iatrogenic, however several reports indicate
that majority of patients do not receive any prophylaxis against fractures. Polish and
international experts recommend that fracture risk should be determined and followed by
preventive actions or therapy in all patients receiving prednisone (or equivalent) in a daily
dose > 2.5 mg for > 3 months. Risk of fractures is dose dependent, and high cumulative doses
of GCs also increase the risk of fractures.

In the recent Polish guidelines we suggest preventive administration of
bisphosphonate in patients of over 50 years of age with fracture risk factors treated with > 5
mg of prednisone. /day for > 3 months, while such a procedure should be initiated obligatorily
in patients of over 65 years, even if they present no other fracture risk factors. High fracture
risk and/or past fracture are always an indication for the implementation of treatment.
Majority of patients with GIO are treated with bisphosphonates (in addition to calcium and
vitamin D supplementation), and the anabolic agent teriparatide could be considered in the
second line of treatment. In 2018, denosumab has been registered by the EMA and FDA for
the treatment of GIO, which now gives us a new, efficient treatment option. Reduction of GCs
dose as well as lifestyle modification (smoking cessation, limiting alcohol intake, training
exercise, fall prevention etc) are recommended for all patients.
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L10
ANTIFRACTURE EFFICACY OF SCLEROSTIN INHIBITORS

Papapoulos S.
Center for Bone Quality, Leiden University Medical Center, Leiden, The Netherlands

The recognition of the role of the Wnt signalling pathway in the regulation of bone
metabolism together with studies of patients with genetically determined high bone mass and
increased bone strength identified sclerostin— an inhibitor of the Wnt pathway and a negative
regulator of bone formation — as a target for the development of therapeutics to stimulate
bone formation in patients with osteoporosis®. Preclinical and early clinical studies with
sclerostin inhibitors demonstrated the feasibility of such a therapeutic approach and
illustrated a unique mechanism of action (increase in bone formation and decrease of bone
resorption) leading to rapid increase in bone mass. Romosozumab, a humanized monoclonal
antibody that binds and inhibits sclerostin, is the only agent used in large phase Il clinical
trials with fracture endpoints (FRAME? and ARCH? studies). In these studies, romosozumab
administered subcutaneously once-a-month for one year was tested against placebo (FRAME)
or oral alendronate (ARCH). During the second year all patients continued on denosumab
(FRAME) or alendronate (ARCH). Fracture risk of studied patients differed between the two
studies being substantially higher in ARCH. In FRAME romosozumab significantly reduced the
incidence of new vertebral and clinical fractures, compared with placebo, but not of
nonvertebral fractures in the overall population; a result influenced by the low placebo-group
fracture rate observed particularly in the highest enrolling region of Latin America. The
incidence was, however, reduced significantly by 42% in patients from the rest of the world.
In contrast, in ARCH romosozumab was consistently superior to alendronate in reducing the
risk of fractures including those of the hip. Romosozumab has been approved for the
treatment of postmenopausal women at increased risk of fractures in various countries
around the world, including the USA and Japan, but not yet in Europe.
INat Rev Endocrinol Metab 2018;14:605; 2N Engl J Med 2016;375:1532; 3N Engl J Med
2017;377:1417.
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L10
SKUTECZNOSC PRZECIWZLAMANIOWA INHIBITOROW SKLEROSTYNY

Papapoulos S.
Center for Bone Quiality, Leiden University Medical Center, Leiden, The Netherlands

Rozpoznanie roli szlaku sygnatowego Wnt w regulacji metabolizmu kosci wraz z
badaniami pacjentdw z genetycznie uwarunkowang wysoka masg kostng i zwiekszong
wytrzymatoscig kosci pozwolito na zidentyfikowanie sklerostyny - inhibitora szlaku Wnt i
ujemnego regulatora tworzenia kosci - jako cel opracowania srodkéw terapeutycznych
stymulujacych procesy kosciotworzenia u pacjentow z osteoporozg.

Przedkliniczne i wczesne badania kliniczne nad inhibitorami sklerostyny wykazaty
realnos¢ takiego podejscia terapeutycznego i zobrazowaty unikalny mechanizm dziatania
(wzrost kosciotworzenia i spadek resorpcji kosci) prowadzacy do szybkiego wzrostu masy
kostnej. Romosozumab, humanizowane przeciwciato monoklonalne, ktére wigze i hamuje
sklerostyne, jest jedynym srodkiem stosowanym w duzych badaniach klinicznych Il fazy gdzie
ocenianym punktem koricowymi sg ztamania (badania FRAME2 i ARCH3). W tych badaniach
romosozumab podawany podskdrnie raz w miesigcu przez rok byt testowany wzgledem
placebo (FRAME) lub w poréwnaniu do alendronianu podawanego doustnie (ARCH). W drugim
roku badania wszyscy pacjenci kontynuowali przyjmowanie denosumabu (FRAME) lub
alendronianu (ARCH). Ryzyko ztamania pacjentéw réznito sie miedzy dwoma badaniami i byto
istotnie wyzsze w badaniu ARCH. W badaniu FRAME romosozumab znacznie zredukowat
czesto$¢ wystepowania nowych ztaman kregdéw i ztaman klinicznych w poréwnaniu z grupa
placebo, natomiast nie wptyng na redukcje ztaman pozakregowych w catej populacji. Wynik
ten mit zwigzek z niskim odsetkiem ztaman w grupie placebo obserwowanym w Ameryce
tacinskiej. Czestos¢ wystepowania ztaman zostata jednak znacznie zmniejszona o 42% u
pacjentéw z reszty swiata. W badaniu ARCH romosozumab natomiast konsekwentnie
przewyzszat alendronian pod wzgledem redukcji ryzyka ztaman, w tym réwniez ztamania
blizszego kornca kosci udowej. Romosozumab zostatf zatwierdzony do leczenia kobiet w okresie
pomenopauzalnym z zwiekszonym ryzykiem ztaman w réznych krajach na catym swiecie, w
tym w USA i Japonii, natomiast jeszcze nie w Europie. 'Nat Rev Endocrinol Metab 2018;14:605;
2N EnglJ Med 2016;375:1532; 3N Engl J Med 2017;377:1417.
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L11
ABALOPARATYD W LECZENIU OSTEOPOROZY

Franek E.
Instytut Medycyny Doswiadczalnej i Klinicznejim. M. Mossakowskiego Polskiej Akademii Nauk
w Warszawie, Centralny Szpital Kliniczny MSWiA w Warszawie

Keywords: osteoporoza, abaloparatyd, ztamania

Abaloparatyde jest syntetycznym, 34-aaminokwasowym peptydem, wykazujacym 41%
homologie z hormonem przytarczyc (parathormon, PTH) oraz 76% homologie z PTH-rP
(parathyroid hormone-related protein 1-34). Lek ten jest ma identyczng sekwencje
aminokwasowg w odcinku 1-22, charakteryzuje sie licznymi podstawieniami aminokwasow w
odcinku 23-34 (w ktérym to odcinku homologia z PTHrP wynosi tylko 38%), ktérych celem byta
maksymalizacja stabilnosci i efektu anabolicznego czgsteczki.

W badaniach drugiej fazy, leczenie abaloparatydem powodowato wzrost BMD w
obrebie kregostupa ledzwiowego, szyjki kosci udowej i biodra w poréwnaniu do osob
leczonych placebo (p<0.001). Wzrost w obrebie kregostupa ledzwiowego byt liniowo zalezny
od dawki (2,9 £ 2,6%, 5,2 + 4,5% | 6,7 + 4,2% wzrostu po leczeniu 20, 40 i 80 mcg
abaloparatydu). Nie obserwowano znamiennych rdéznic pomiedzy grupami leczonymi
teryparatydem i abaloparatydem (20, 40, and 80 mcg), podczas gdy przyrost BMD biodra (total
hip) u chorych leczonych abaloparatydem w dawce 40 mcg i 80 mcg byt znamiennie wiekszy
niz u chorych leczonych teriparatydem (odpowiednio p < 0.047 i p < 0.006).

Badanie ACTIVE (The Abaloparatide Comparator Trial In Vertebral Endpoints),
randomizowane, wykonane metodg podwadjnie Slepej préby, kontrolowane placebo badanie
kliniczne trzeciej fazy zostato przeprowadzone w 28 osrodkach w 10 krajach. Randomizowano
kobiety w okresie pomenopauzalnym z T score kregostupa ledzwiowego lub szyjki kosci
udowej pomiedzy -2.5 a -5.0, z potwierdzonymi radiologicznie dwoma tagodnymi lub jednym
umiarkowanym ztamaniem kregu ledzwiowego lub piersiowego, albo z wywiadem w kierunku
pozakregowego ztamania niskoenergetycznego w okresie ostatnich 5 lat. Kobiety starsze niz
65 lat bez spetnionego kryterium zwigzanego ze ztamaniami mogty by¢ wtgczone do badania
jesliich T score miescito sie pomiedzy -3.0 i - 5.0. Badanie miato trzy ramiona: zaslepione,
codzienne podskdrne iniekcje abalaoparatydu w dawce 80 pg (n = 824); otwarte ramie z
iniekcjami 20 pg teryparatydu (n = 818) i ramie placebo (n = 821), trwato 18 miesiecy.
Pierwotnym punktem korncowym byt odsetek chorych z nowym morfometrycznym ztamaniem
kregu w grupie abalopartydu vs. Placebo, drugorzedowe punkty to wystgpienie ztamania
pozakregowego i zmiana BMD w réznych miejscach pomiaru.

W badaniu wykazano znamiennie rzadsze wystepowanie morfometrycnych ztaman
kregdw w grupie leczonej aktywnie w poréwnaniu do grupy placebo. Rdwniez wystepowanie
zfaman pozakregowych zdarzato sie rzadziej w grupie leczonej abaloparatydem. Wzrosty BMD
byty wieksze w grupie leczonej w poréwnaniu do grupy placebo.
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Pomimo powyzszych wynikéw, a takz epomimo pozytywnej decyzji FDA, ktora
dopuscita abaloparatyd do leczenia na rynku amerykanskim, Europejska Agencja Lekéow w
roku 2018 odmowita dopuszczenia leku na rynek UE. Gtéwnymi powodami byfa niepewnos¢
Agencji co do sercowo-naczyniowych objawdéw ubocznych (wzrost czestosci akcji serca i
czestosci arytmii) oraz watpliwosci dotyczace danych.

Na dzien dzisiejszy, abaloparatyd jest nadal niedostepny na rynkach europejskich, w
Europie nie sg prowadzone zadne badania z tym lekiem.
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ABALOPARATIDE IN OSTEOPOROSIS TREATMENT
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Abaloparatide is a synthetic 34-aminoacid peptide, which shows 41% homology to
parathyroid hormone (PTH) (1-34) and 76% homology to parathyroid hormone-related
protein (PTHrP) (1-34). It is identical to PTHrP at amino acid residues 1-22, but has multiple
substitutions between amino acids 23-34 (with only 38% identical to PTHrP) to maximize the
stability and anabolic effects of the molecule.

In the 2"? phase studies, abaloparatide treatment increased the BMD at at the lumbar
spine, femoral neck, and total hip as compared to placebo (p <.001). The increase at lumbar
spine was linearly dose-dependent (2.9 £ 2.6%, 5.2 + 4.5%, and 6.7 £ 4.2% increase with 20,
40, and 80 mcg abaloparatide). No statistically significant difference in lumbar spine BMD was
observed between the teriparatide group and abaloparatide groups (20, 40, and 80 mcg
groups), whereas improvements in total hip BMD with abaloparatide 40 mcg and 80 mcg were
significantly greater than with teriparatide (p < 0.047 and p < 0.006, respectively).

The 3" phase, randomized, double-blind, placebo controlled trial (The Abaloparatide
Comparator Trial In Vertebral Endpoints; ACTIVE) was performed at 28 sites in 10 countries.
Randomized were postmenopausal women with T score -2.5 and >-5.0 at the lumbar spine
or femoral neck, and with radiological evidence of 2 mild or 1 moderate lumbar or thoracic
vertebral fracture, or a history of low-trauma nonvertebral fracture within the past 5 years.
Women older than 64 years without fulfilled fracture criterion were eligible if T score was
between -3.0 and >-5.0. The study has three arms: blinded, daily subcutaneous injections of
abaloparatide, 80 pg (n = 824); open-label injections of 20 ug teriparatide (n = 818), or placebo
(n = 821), all administrated during 18 months. Primary end point was percentage of
participants with new vertebral fracture in the abaloparatide vs placebo groups, secondary
end points included change in BMD at different places and time to first incident nonvertebral
fracture.

The study has shown that in the active treatment group new morphometric vertebral
fractures occurred less frequently than in placebo group, and also incidence of nonvertebral
fracture was lower with abaloparatide than with placebo. BMD increases were greater with
abaloparatide.

In spite of those results, and in spite of a positive decision of FDA, which approved
abaloparatide to treat postmenopausal osteoporosis in the USA, European Medicine Agency
refused in 2018 the marketing authorization of the drug in European Union. The main
concerns were cardiovascular safety questions (increase of heart rate and incidence of
arrhythmias) and questions regarding reliability of data.
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Today, abaloparatide is still unaccessible in the EU and there are no ongoing trials with
this drug in Europe.
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TERAPIA SEKWENCYJNA W OSTEOPOROZIE

Osieleniec J.12
! Krakowskie Centrum Medyczne, Krakéw, ul. Kopernika 32,
2 Szpital Specjalistyczny im. J. Dietla w Krakowie, Oddziat Reumatologii, Krakéw

Stowa kluczowe: osteoporoza, terapia sekwencyjna

Witasciwie poprowadzone leczenie osteoporozy z wykorzystaniem lekdw o réznym lub
podobnym mechaniZzmie dziatania podawanych w odpowiedniej kolejnosci stanowi istote
terapii sekwencyjnej . Aktualnie w leczeniu osteoporozy w zaleznosci od rodzaju leku i typu
zfamania udaje sie zmniejszy¢ wzgledne ryzyko wystgpienia ztamania kregéw o 41%-70%,
zfaman pozakregowych o 16-53% i ztaman bkku o 40-51%. Terapia sekwencyjna ma na celu
poprawe skutecznosci leczenia czyli dalsze zmniejszenie ryzyka wystapienia ztaman.
Amerykanski Urzad ds. Zywnosci iLekéw (FDA) zarejestrowat dwa nowe leki w terapii
osteoporozy pomenopauzalnej tj. w 2017r abaloparatyd (analog parathormonu) oraz w 2019r
romosozumab (inhibitor sklerostyny), oba preparaty nie zostaty jeszcze zarejestrowane przez
Europejskg Agencje Lekéw (EMA) lecz stanowig obiecujgcg opcje do wykorzystania w terapii
sekwencyjnej.

Potencjalne modele terapii sekwencyjnej obejmujg zastosowanie po leku o dziataniu

anabolicznym preparatu antyresorpcyjnego lub odwrotnie po leku antyresorpcyjnym leku
anabolicznego lub trzeci model dotyczy zastosowania kolejno lekow o podobnym
mechanizmie dziatania.
Czas trwania terapii teryparatydem lub abaloparatydem ograniczony jest do maksymalnie 24
miesiecy, zaprzestanie tego leczenia wigze sie z postepujacym spadkiem BMD. Udowodniono,
ze zastosowanie lekdw antyresorpcyjnych zaraz po zakonczeniu terapii teryparatydem lub
abaloparatydem powoduje utrzymanie uzyskanego efektu terapeutycznego, dalszy wzrost
BMD i ten model terapii sekwencyjnej uwaza sie za optymalny.

W odwrotnym schemacie leczenia sekwencyjnego tj. u oséb dotychczas leczonych
bisfosfonianami przy zmianie terapii na teryparatyd obserwujemy w pierwszych 6 m-cach
leczenia przejsciowy spadek BMD szczegdlnie w zakresie bkku, w pdzniejszym okresie
dochodzi do wzrostu BMD zaréwno w zakresie kregostupa jak i bkku, mimo to leczenie
anaboliczne moze byc¢ zastosowane u pacjentédw dotychczas leczonych bisfosfonianami.

Trzeci model terapii sekwencyjnej obejmuje zastosowanie kolejno réznych lekow
antyresorpcyjnych. U o0s6b dotychczas leczonych alendronianem zmiana terapii na
denosumab prowadzi do wiekszego wzrostu BMD w zakresie bkku i kregostupa w poréwnaniu
do zmiany na ibandronian (badanie TTI) lub risedronian (badanie TTR) oraz w poréwnaniu do
0s6b kontynujgcych alendronian (badanie STAND).

Zaprzestanie terapii denosumabem wigze sie z nasileniem obrotu kostnego, spadkiem BMD i
zwiekszonym ryzykiem wystapienia ztaman szczegdlnie kregéw. Dla utrzymania uzyskanego
efektu korzystne jest witgczenie bisfosfonianu na co najmniej rok po zakoriczonym leczeniu
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denosumabem.

Nowe leki abaloparatyd i romosozumab to obiecujgca opcja terapeutyczna do
wykorzystania w terapii sekwencyjnej osteoporozy szczegdlnie dla pacjentéw z wysokim
ryzykiem ztamania. Terapia w ktérej przez 12 miesiecy u pacjentek z osteoporozg
postmenopauzalng podawano romosozumab, a nastepnie alendronian wigzafa sie z istotnie
wiekszg redukcjg ryzyka wystgpienia ztaman w poréwnaniu do ciggtego leczenia samym
alendronianem (badanie ARCH). Z kolei u pacjentek uprzednio leczonych bisfosfonianami
zmiana terapii na romosozumab vs teryparatyd podawane przez 12 miesiecy wigzafa sie ze
wzrostem BMD w zakresie bkku tylko w grupie otrzymujgcej romosozumab.

Terapia sekwencyjna ma na celu poprawe skutecznosci leczenia i zmniejszenie ryzyka
wystapienia ztaman szczegdlnie u pacjentéw, u ktorych pomimo stosowanego leczenia doszto
do kolejnego ztamania i/lub dalszego spadku gestosci mineralnej kosci (BMD), przy
koniecznosci zakonczenia terapii danym lekiem czy potrzebie stosowania przedtuzonej terapii
u chorych z wyjsciowo bardzo duzym ryzykiem wystgpienia ztamania.



Polski Portal Osteoporozy 2019° www.osteoporoza.pl.
VIl SRODKOWO EUROPEJSKI KONGRES OSTEOPOROZY | OSTEOARTROZY, KRAKOW 27-28.09.2019

L12
SEQUENTIAL THERAPY IN OSTEOPOROSIS

Osieleniec J.1?
! Krakowskie Centrum Medyczne, Krakéw, ul. Kopernika 32,
2 Szpital Specjalistyczny im. J. Dietla w Krakowie, Oddziat Reumatologii, Krakéw

Keywords: osteoporosis, sequential therapy

An accurate osteoporosis treatment using medications of different or similar
mechanisms administered in a correct order is the essence of sequential therapy. Currently, in
the treatment of osteoporosis, depending on the type of medication and fracture type, it is
possible to reduce the relative risk of vertebral fractures by 41% -70%, non-vertebral fractures
by 16-53% and hip fractures by 40-51%. Sequential therapy is aimed at improving treatment
efficacy, i.e. further fracture risk reduction.

The U.S. Food and Drug Administration (FDA) registered two new therapies for the
treatment of postmenopausal osteoporosis, i.e. in 2017 - abaloparatide (parathyroid hormone
analogue) and in 2019 - romosozumab (sclerostin inhibitor). Both therapies have not yet been
registerd by the European Medicines Agency (EMA) but constitute a promising potential for
use in sequential therapy.

Potential sequential therapy models include the use of an anti-resorptive agent after
an anabolic drug or, conversely, an anabolic drug after an anti-resorptive one. The third model
involves the sequential use of drugs with a similar mechanism of action.

The duration of therapy with teriparatide or abaloparatide is limited to a maximum of 24
months and the discontinuation is associated with a progressive BMD decrease. An evidence
shows that the use of anti-resorptive drugs immediately after termination of teriparatide or
abaloparatide results in the maintenance of the therapeutic effect and a further increase in
BMD therefore this model of sequential therapy is considered optimal.

In the reverse sequential treatment regimen, i.e. in patients hitherto treated with
bisphosphonates, when switching to teriparatide, there is a transient, 6-month BMD decrease,
especially in the hip, and a subsequent BMD increase in both the spine and hip. Nevertheless
an anabolic treatment can be used in bisphosphonate-experienced patients.

The third model of sequential therapy involves a successive use of various anti-resorptive
medications. Introducing denosumab to patients previously treated with alendronate brings
about a greater increase in hip and spine BMD as compared to switching to ibandronate (TTI
study) or risedronate (TTR study) or continuing alendronate (STAND study).

Discontinuation of denosumab is associated with an increased bone turnover, decreased BMD,
and an increased fracture risk, particularly of the vertebrae. The therapeutic effect in
maintained by the introduction of a bisphosphonate within a year after the denosumab
treatment is completed.

The recently-introduced abaloparatide and romosozumab are a promising therapeutic
option in the sequential osteoporosis therapy especially for patients at a high risk of fracture.
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The regimen in which romosozumab was administered to postmenopausal women with
osteoporosis for 12 months, followed by alendronate showed a significantly greater reduction
in fracture risk compared to a continuous treatment with alendronate alone (ARCH study). In
patients previously treated with bisphosphonates, switching to a year-long therapy with
romosozumab vs teriparatide showed an increase in BMD in the hip only in the romosozumab
group.

Sequential therapy is aimed at improving the treatment efficacy and fracture risk reduction,
especially in patients who, despite the treatment, experience a new fracture and/or a further
decrease in BMD, with an additional necessity to terminate a prior therapy or in patients with
an initial very high fracture risk.
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Objectives. Observational studies have reported that treatments for osteoporosis,
particularly bisphosphonates and zoledronic acid, reduce overall mortality besides reducing
risk of fracture. Results of observational studies are prone to bias, including healthy user and
adherence biases.

The objective of the analysis was to determine whether treatments for osteoporosis
reduce mortality

Aim. Test the hypotheses that treatments for osteoporosis in general and specifically
bisphosphonates and zoledronic acid, reduce overall mortality.

Materials and methods. We conducted a systematic review and meta-analysis of
randomized clinical trials of treatments for osteoporosis, bisphosphonates, and zolendronic
acid and mortality. We included 40 trials, with 21 trials of bisphosphonates, and 6 trials of
zoledronic acid.

Results. There was no significant association between treatment for osteoporosis and
overall mortality (relative risk = 0.98; 95% confidence interval 0.91 to 1.05) and no significant
association for bisphosphonates: RR = 0.95 (0.86 to 1.04). Pooling six trials of zoledronate
showed no significant effect: RR = 0.88 (0.68, 1.13); there was evidence for heterogeneity of
the results (12 = 48%) suggesting that additional data from from randomized trials of
zoledronate would be valuable to determine whether it reduces overall mortality. There was
also no significant reduction in mortality when the analysis was limited to trials lasting at least
3 years. Some have suggested that treatments for osteoporosis and bisphosphonates in
particular may reduce mortality in people who have a higher risk of fracture, but we found no
significant correlation between the mortality rate the placebo groups of trials and reduction
in mortality in those trials.

Conclusions. Our analysis indicates that drug treatments for osteoporosis, and
bisphosphonates in particular, do not directly reduce overall mortality besides prevention of
fracture, and should be recommended to patients only for the purpose of reducing fracture
risk.
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Stowa kluczowe: osteoporoza, Smierc, bisfosfoniany

Wstep: Badania obserwacyjne wskazuja, ze leczenie osteoporozy, zwtaszcza stosowanie
bisfosfoniandéw i kwasu zoledronowego, zmniejsza 0gdlng smiertelnos¢, pomimo redukgc;ji
ryzyka ztaman. Wyniki badan obserwacyjnych, natomiast, s3 podatne na btedy systemowe
zarowno u zdrowych uzytkownikow jak i btedy zwigzanie z przestrzeganiem leczenia. Celem
analizy byto ustalenie, czy leczenie farmakologiczne osteoporozy zmniejsza Smiertelnos¢.

Cel: Gtéwnym celem badanie jest sprawdzenie hipotezy, ze leczenie osteoporozy
zwtaszcza stosowanie bisfosfoniandw i kwasu zolendronowego redukuje ogélng Smiertelnosc.

Materiat i metody: Przeprowadzono systematyczny przeglad i metaanalize
randomizowanych badan klinicznych dotyczacych leczenia osteoporozy, bisfosfonianéw oraz
kwasu zolendronowego i Smiertelnosci. Uwzgledniono 40 badan, w tym 21 badan dotyczacych
bisfosfonianéw i 6 kwasu zoledronowego.

Wyniki: Nie stwierdzono istotnego zwigzku miedzy leczeniem osteoporozy a ogdlng
Smiertelnoscig (ryzyko wzgledne = 0,98; 95%, przedziat ufnosci 0,91- 1,05), a takze nie
wykazano istotnego zwigzku dla leczenia bisfosfonianami: RR = 0,95 (0,86-1,04). Ocena szesciu
badan nad zoledronianem nie wykazata réwniez istotnego efektu: RR = 0,88 (0,68, 1,13);
istniaty natomiast dowody na niejednorodnos$¢ wynikéw (12 = 48%) sugerujace, ze dodatkowe
dane z randomizowanych badan nad zoledronianem bytyby cenne w celu ustalenia, czy
stosowanie zolendronianu zmniejsza o0gdlng $miertelnos¢. Nie stwierdzono réwniez
znaczacego zmniejszenia Smiertelnosci, gdy analiza zostata ograniczona jedynie do prob
trwajacych co najmniej 3 lata. Niektdrzy sugeruja, ze leczenie osteoporozy, a w szczegdlnosci
stosowanie bisfosfoniandw, moze zmniejszy¢ Smiertelnos¢ u oséb z wiekszym ryzykiem
zfaman, ale w niniejszych badaniach nie wykazano zadnej istotnej korelacji miedzy
wspotczynnikiem $miertelnosci w grupach placebo, a zmniejszeniem Smiertelnosci w tych
badaniach.

Whioski: Powyzsza analiza wskazuje, ze leczenia farmakologiczne osteoporozy, a w
szczegolnosci stosowanie bisfosfoniandw, bezposrednio nie zmniejsza ogdlnej smiertelnosci
pomimo zapobiegania ztamaniom. Leczenie bisfosfonianami powinno by¢ zalecane pacjentom
wyfacznie w celu zmniejszenia ryzyka ztaman.



Polski Portal Osteoporozy 2019° www.osteoporoza.pl.
VIl SRODKOWO EUROPEJSKI KONGRES OSTEOPOROZY | OSTEOARTROZY, KRAKOW 27-28.09.2019

L14
ZASTOSOWANIE TBS W OCENIE RYZYKA ZLAMANIA W OSTEOPENII

Amarowicz J.1, Kumorek A.2, Berwecka M.}, Warzecha M.},Czerwinski E.>3

17aktad Chordb Kosci i Stawdéw, Wydziat Nauk o Zdrowiu, Uniwersytet Jagielloriski Collegium
Medicum, Krakéw, Polska

Healthy Statistic, healthy.statistic@gmail.com, Krakow, Poland

3Krakowskie Centrum Medyczne, Krakéw

Stowa kluczowe: TBS, ryzyko, ztamanie, osteopenia, menopauza

Wstep. Zmniejszona gestos¢ mineralna kosci (BMD) obserwowana w osteopenii i
osteoporozie znaczaco podnosi ryzyko ztamania kosci. Szacuje sie, ze koszt leczenia ztaman
niskoenergetycznych w samej Unii Europejskiej w 2010 roku wynidst 37mld € (dodajgc koszt
straconych QALY kwota ta wzrasta do 94 mld €). Mimo iz densytometria pozostaje
powszechnie stosowanym narzedziem w diagnostyce osteoporozy (bedac jednoczesnie
wyznacznikiem wskazania do leczenia) to wiekszos¢ ztamarn ma miejsce w grupie oséb z
obnizong gestoscig kosci klasyfikujgcg je jako osteopeniczne (tym samym osoby te nie
kwalifikujg sie do leczenia wg wytycznych WHO). Szacuje sie, ze nawet 75% ztaman
okreslanych jako niskoenergetyczne zaobserwowaé mozna wifasnie w grupie oséb z
osteopeniag. Celem lepszej identyfikacji oséb narazonych na ztamania niskoenergetyczne
wdrozono kalkulatory ryzyka ztamania tj. FRAX, Garvan czy QFrature Calculator. Mimo licznych
walidacji, kalkulatory te nie przestaja budzi¢ watpliwosci czesci badaczy (zwigzane m.in. z
brakiem ogdlnego dostepu do algorytmu, nie uwzglednianiem liczby ztaman czy upadkéow). W
poszukiwaniu optymalnego narzedzia do oceny ryzyka ztamania stworzono Trabecular Bone
Score (TBS) jako metode wspomagania szacowania ryzyka ztamania. Zaakceptowany przez
Food and Drug Administration (FDA) w 2012 roku TBS obliczany jest w oparcia o wynik badania
densytometrycznego kregostupa ledzwiowego (Li-La).

Cel. Celem pracy byto oszacowanie przydatnosci TBS jako narzedzia okreslajacego
ryzyko ztamania w grupie kobiet w wieku pomenopauzalnym.

Materiat i metody. Z grupy 13 749 kobiet w wieku pomenopauzalnym (pacjentek
Krakowskiego Centrum Medycznego), u ktérych wykonano badanie densytometryczne
(Hologic Delphi) kregostupa ledzwiowego (BMD spine) wybrano do badania 1045 oséb (u tych
0s6b dysponowano doktadnymi informacjami o przebytych ztamaniach). Oprécz kompletnego
wywiadu u pacjentek przeliczcono TBS (vr. 2.0.0.). Obok informacji o ztamaniach w
kwestionariuszu ankiety znalazty sie zapytania odnos$nie klinicznych czynnikow ryzyka
zfamania. W analizie statystycznej zastosowano testy Shapiro-Wilka, Kotmogorowa Smirnowa,
test T, U-Manna Whitneya, korelacje, ANOVE oraz test Chi?.

Wyniki. Poddana analizie grupa 1045 kobiet wieku pomenopauzalnym cechowata
érednia wieku 65 lat (50-85 + 7 SD). Srednie BMD w kregostupie i TBS wyniosto odpowiednio
0.781(0.459-1.371+0.128) oraz 1.229 (0.875 1.495 + 0.095). Wedtug wytycznych WHO ponad
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potowa pacjentek zostata sklasyfikowana jako osoby z osteopenig (n=544; 52.1%). Osoby z
osteoporozg stanowity 39.2% grupy (n=422), zas kobiety z prawidtowym BMD (t-score>-1)
stanowity 8.6% grupy (n=90). Zgodnie z kryteriami TBS zaproponowanymi w metaanalizie
McCloskey’ego i wsp. oznacza to, ze zdecydowana wiekszo$¢ pacjentek miata duze ryzyko
ztamania (47,2% grupy miato TBS < 1.23). Ztamania niskoenergetyczne zaobserwowano u 244
kobiet (23,4%). Analiza ROC wykazata, ze TBS pozwala na oszacowanie ryzyka ztamania z duzg
doktadnoscig (AUC=0,601). Jednoczesnie TBS w grupie ze ztamaniami niskoenergetycznymi byt
istotnie nizszy niz w grupie bez ztamania (odpowiednio 1,20 1,25, p<0,001).

Whioski. Stosowany powszechnie pomiar BMD z wykorzystaniem densytometrii jest
niewystarczajagcym narzedziem do oszacowania ryzyka ztamania. TBS to metoda ktéra w
znaczacym stopniu moze usprawnic stratyfikacje ryzyka, szczegdlnie u kobiet z osteopenia.
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Introduction. The reduced bone mineral density (BMD) observed in osteopenia and
osteoporosis significantly increases the risk of fractures. It is estimated that in 2010 the cost
of fragility fractures treatment reached 37 bin € (after taking the cost of the lost QALYs into
consideration the amount grows up to 94 bin €). Despite the fact that densitometry is a
commonly used tool in osteoporosis diagnostics (at the same time it delivers treatment
thresholds) majority of fractures is observed in a group of women with reduced BMD classified
as osteopenic (therefore not qualifying them to treatment according to WHO standards). It is
estimated that up to 75% of low-energy fractures can be seen in people with osteopenia.
Calculators allowing fracture risk assessment (i.e. FRAX, Garvan, QFracture Calculator) were
introduced in order to properly identify patients at high risk of fragility fractures. Despite
multiple validations, these tools still raise doubts of some researchers (i.e. due to the lack of
public access to the algorithm, not taking the number of fractures or falls into consideration).
In search for an optimal tool which would improve fracture risk assessment the Trabecular
Bone Score (TBS) was introduced as an adjacent method. Approved by the Food and Drug
Administration (FDA) in 2012 TBS is calculated on the basis of the densitometric scan of the
lumbar spine (Li-La)

Aim .The aim of the study was to assess the usefulness of TBS as a tool for determining
the risk of fracture in a group of postmenopausal women.

Material and methodsFrom a group of 13 749 postmenopausal women (patients of
Krakow Medical Center - KCM), who had their spine DXA examination done (Hologic Delphi) a
total of 1045 patients were randomized to this study (those who had detailed information on
fracture history). Additionally the patients had their TBS calculated (vr. 2.0.0.). Apart from the
fracture history the questionnaire also contained questions on clinical fracture risk factors.
Following tests were used for the statistical analysis: Shapiro-Wilk test, Kofmogorow Smirnow
test, T-test, U-Mann Whitney test, correlations, ANOVA and Chi? test.

Results. The analyzed group of 1045 of postmenopausal women had an average age
of 65 years (50-85 + 7 SD). Average spine BMD and TBS score were 0.781 (0.459-1.371+ 0.128)
and 1.229 (0.875 1.495 + 0.095) respectively. According to the WHO thresholds more than a
half of our patients would be classified as osteopenic (n=544; 52.1%). Patients with
osteoporosis constituted for 39.2% of the group (n=422), and women with normal BMD (t-
score>-1) constituted 8.6% (n=90). Following the TBS criteria proposed in the meta-analysis
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prepared by McCloskey et al majority of our patients were at high risk of sustaining a fracture
(47,2% of women in the group had TBS < 1.23). Low energy fractures were reported in 244
women (23,4%). ROC analysis showed that TBS allows estimating fracture risk with high
accuracy (AUC=0,601). At the same time TBS in a group of women with a past fracture had a
significantly lower TBS score in comparison to does who did not sustain a fracture. (1,20 and
1,25 respectively, p<0,001).

Conclusions. Commonly used BMD extracted by densitometry is an insufficient tool in
fracture risk assessment. TBS has the potential to significantly improve the stratification of
fracture risk, especially in women with osteopenia.
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FRAX EFFICACY IN FRACTURE PREVENTION - (SCOOP)

Kanis J.
Centre for Metabolic Bone Diseases, University of Sheffield Medical School, UK Mary McKillop
Health Institute, Australian Catholic University, Melbourne, Australia

A major objective of fracture risk assessment is to enable the targeting of interventions
to those at need and avoid unnecessary treatment in those at low risk of fracture. Historically,
fracture risk assessment was largely based on the measurement of bone mineral density
(BMD), since osteoporosis is defined operationally in terms of bone mass. Whereas BMD
forms a central component in the assessment of risk, the accuracy of risk prediction is
improved by taking into account other readily measured indices of fracture risk, particularly
those that add information to that provided by BMD. Several risk prediction models have
been developed, but the most widely used is FRAX®.

There are currently 68 FRAX models in 63 countries covering more than 80% of the
world population. Whereas FRAX has traditionally been used for opportunistic case finding,
the publication of thet MRC SCOOP trial (SCreening of Older wOmen for the Prevention of
fractures) provides strong support for a screening strategy. This seven-centre pragmatic
randomised controlled trial with 5-year follow-up, included 11,580 women aged 70-85 years,
who were randomised to receive a care algorithm including FRAX and drug targeting (n=6,233)
or usual primary care for osteoporosis based on opportunistic case-finding (n=6,250). Women
were recruited from 100 UK general practices, and the principal outcome measures were
major osteoporotic, hip and all fractures. Screening reduced the incidence of hip fractures
(0-72, 0-59-0-89, p=0-002). The effect on hip fracture increased significantly with baseline
FRAX hip fracture probability; for example, at the 10th percentile of baseline FRAX hip
probability (2.6%), hip fractures were not significantly reduced (HR 0.93, 0.71 to 1.23) but at
the 90th percentile (16.6%), there was a 33% reduction (HR 0.67, 0.53 to 0.84). The screening
algorithm resulted in a pronounced increase in the use of anti-osteoporosis medication, and
greater compliance with therapy, over the period of follow-up. These findings strongly support
a systematic, community-based screening programme of fracture risk in older women. In
addition, the strategy appears to be cost-effective.

The increasing efficacy on hip fracture with baseline FRAX hip fracture probability,

noted in SCOOP and several intervention studies has implications for targeting treatments to
high risk patients in that the dividend in terms of fractures saved is amplified. It also has
implications for health economic assessment and conventional meta-analyses of interventions
used in osteoporosis.
Despite the considerable costs of fragility fractures to society and individuals, the availability
of fracture risk tools and effective treatments, community-based screening to prevent fragility
fractures is currently not advocated in many countries, including the UK. The results of the
SCOOP study suggests that FRAX can be used in a population-based screening strategy in
elderly women.
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A systematic, community-based screening programme of fracture risk using the FRAX tool in
older women in the UK is feasible and effective in reducing hip fracture risk.

Despite the considerable costs of fragility fractures to society and individuals, the availability
of fracture risk tools and effective treatments, community-based screening to prevent fragility
fractures is currently not advocated in many countries, including the UK.

Methods. We conducted a two-arm randomised controlled trial in women aged 70 to
85 years comparing a screening programme based upon the FRAX risk assessment tool with
usual management in primary care. In the screening arm, licensed treatment was
recommended in woman identified at high risk of hip fracture. The proportion of participants
experiencing a fracture was compared over a five-year follow-up period.

Results. A total of 12 483 eligible women, identified in primary care, participated in the
trial, with 6 233 randomised to the screening arm. In this arm, treatment was recommended
in 828 women (14.4%) identified at high risk. Exposure to osteoporosis medication was higher
by the end of the first year in the screening group compared to controls (15.3% vs 4.5%,
respectively) with high treatment uptake (78.3% at 6 months) in the high risk subgroup.
Despite a non-statistically significant reduction in individuals experiencing any fracture (RRR
7%, -3% to 15%, p=0.199), screening was associated with significant reduction in hip fracture
(RRR 27%, 10%-41%, p=0.003). The incidence of major osteoporotic fractures, comprising
hip, wrist, humerus and clinical vertebral fractures, was also significantly reduced.

Conclusions. A systematic, community-based screening programme of fracture risk
using the FRAX tool in older women in the UK is feasible and effective in reducing hip fracture
risk. Screening based on FRAX fracture risk assessment reduces the incidence of hip fractures
in older community-dwelling women — results from the SCOOP study in the UK
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SKUTECZNOSC FRAX W ZAPOBIEGANIU ZtAMANIOM (SCOOP)

Kanis J.
Centre for Metabolic Bone Diseases, University of Sheffield Medical School, UK Mary McKillop

Health Institute, Australian Catholic University, Melbourne, Australia

Gtéwnym celem oceny ryzyka ztamania jest umozliwienie ukierunkowania interwencji
na osobie w potrzebie i unikniecie niepotrzebnego leczenia u 0séb o niskim ryzyku ztamania.
Historycznie ocena ryzyka ztamania byta w duzej mierze oparta na pomiarze gestosci
mineralnej kosci (BMD), poniewaz osteoporoze definiuje sie w kategoriach masy kostne;j.
Podczas gdy BMD stanowi centralny element oceny ryzyka, doktadnos¢ prognozowania ryzyka
jest uzupetniona poprzez uwzglednienie innych tatwo mierzalnych wskaznikdéw ryzyka
zfamania, szczegdlnie tych, ktére uzupetniajg informacje dostarczone przez BMD.
Opracowano kilka modeli prognozowania ryzyka, ale najczesciej stosowanym jest FRAX®.

Obecnie istnieje 68 modeli FRAX w 63 krajach, obejmujgcych ponad 80% Swiatowej
populacji. Podczas gdy FRAX byt tradycyjnie wykorzystywany do rozpoznawania przypadkéw,
publikacja badania MRC SCOOP (SCreening of Older wOmen for the Prevention of fractures)
zapewnia silne wsparcie dla strategii badan przesiewowych. To badanie obejmujgce 7
osrodkow, randomizowane kontrolowane z 5-letnim okresem obserwacji obejmowato 11 580
kobiet w wieku 70-85 lat, ktore zostaty losowo przydzielone do algorytmu opieki
obejmujgcego FRAX i farmakoterapie (n = 6233) lub zwykta podstawowg opieke nad
osteoporozg w oparciu o indywidualne przypadki (n = 6250). Kobiety rekrutowano ze 100
osrodkow w Wielkiej Brytanii, gdzie gtdwnymi wskaznikami oceny byty: osteoporoza, ztamanie
biodra i wszystkie ztamania. Badanie przesiewowe zmniejszyto czestos¢ ztaman szyjki kosci
udowej (0,72, 0,59-0,89, p = 0,002). Ztamanie szyjki kosci udowe] znacznie wzrosto wraz z
prawdopodobienstwem ztamania szyjki kosci udowej wedtug FRAX; na przykfad przy 10
percentylu wyjsciowego prawdopodobienstwa FRAX dla biodra (2,6%), ilos¢ ztaman biodra nie
ulegta znacznemu zmniejszeniu (HR 0,93, 0,71 do 1,23), ale przy 90 percentylu (16,6%)
nastgpita 33% redukcja (HR 0,67, 0,53 do 0,84). Algorytm badan przesiewowych spowodowat
wyrazny wzrost stosowania lekdw przeciw osteoporozie i wiekszg zgodnosc¢ z terapig w okresie
obserwacji. Odkrycia te zdecydowanie wspierajg spoteczny program badan przesiewowych
ryzyka ztaman u starszych kobiet. Ponadto strategia wydaje sie optacalna.

Rosnaca skutecznos$¢ predykcji ryzyka ztamania kosci udowej ocenionej za pomocg
FRAX dla biodra z poczatkowym prawdopodobiefstwem, odnotowana w SCOOP i kilku
badaniach interwencyjnych, ma wptyw na ukierunkowanie leczenia pacjentéw z wysokim
ryzykiem ztamania, poniewaz mniejsza ilos¢ dokonanych ztaman. Ma to réwniez wptyw na
ocene ekonomiczng zdrowia i metaanalizy badajace interwencje stosowane w osteoporozie.
Pomimo znacznych kosztéw spowodowanych ztamaniami zmeczeniowymi dla catego
spofeczenstwa i jednostek, dostepnosc narzedzi ryzyka ztamania i skutecznych metod leczenia,
populacyjnych badan przesiewowych podejmowanych w celu zapobiegania ztamaniom
zmeczeniowych nie jest obecnie zalecane w wielu krajach, w tym w Wielkiej Brytanii. WyniKki
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badania SCOOP sugeruja, ze FRAX moze by¢ stosowany w populacyjnej strategii badan
przesiewowych u starszych kobiet.

Systematyczny, spoteczny program badan przesiewowych dotyczacych oceny ryzyka ztamania
przy uzyciu narzedzia FRAX u starszych kobiet w Wielkiej Brytanii jest wykonalny i skuteczny
w redukgcji ryzyka ztamania szyjki kosci udowe;.

Metody: Przeprowadzono dwuramienne, randomizowane kontrolowane badanie u
kobiet w wieku od 70 do 85 lat, poréownujgc program badan przesiewowych oparty na
narzedziu oceny ryzyka ztamania FRAX ze zwykiym postepowaniem w podstawowe] opiece
zdrowotnej. W grupie przesiewowej zalecono leczenie kobietom z wysokim ryzykiem ztamania
szyjki kosci udowej. Odsetek uczestnikdw doswiadczajacych ztamania poréwnywano w
piecioletnim okresie obserwacji.

Wyniki: W badaniu wzieto udziat 12 483 kobiet kwalifikujgcych sie do badania,
zidentyfikowanych w podstawowe] opiece zdrowotnej, z 6 233 grupg zrandomizowang do
grupy kontrolnej. W tym ramieniu zalecono leczenie u 828 kobiet (14,4%), u ktdrych
stwierdzono wysokie ryzyko. Ekspozycja na leki przeciw osteoporozie byfa wyzsza pod koniec
pierwszego roku w grupie przesiewowej w poréwnaniu z grupa kontrolng (odpowiednio 15,3%
vs 4,5%) z wysokg czestotliwoscig leczenia (78,3% po 6 miesigcach) w podgrupie wysokiego
ryzyka. Pomimo nieistotnego statystycznie zmniejszenia liczby oséb doswiadczajacych
jakiegokolwiek ztamania (RRR 7%, -3% do 15%, p = 0,199), badanie przesiewowe wigzato sie
ze znaczacym zmniejszeniem ztamania szyjki kosci udowej (RRR 27%, 10% -41%, p = 0,003).
Znaczaco zmniejszyta sie roéwniez czestos¢ powaznych ztaman osteoporotycznych,
obejmujacych biodra, nadgarstek, kosci ramienne i kliniczne ztamania kregéw.

Whioski: Systematyczny, spoteczny program badan przesiewowych oceniajgcy ryzyko
zfamania przy uzyciu narzedzia FRAX u starszych kobiet w Wielkiej Brytanii jest wykonalny i
skuteczny w redukcji ryzyka ztamania szyjki kosci udowej. Badania przesiewowe oparte na
ocenie ryzyka ztaman FRAX zmniejszajg czestos¢ ztaman szyjki kosci udowej u starszych kobiet
mieszkajgcych w spotecznosci - wyniki badania SCOOP w Wielkiej Brytanii.
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VFA W ROZPOZNAWANIU BEZOBJAWOWYCH ZEAMAN KREGOStUPA

Leszczynski P.
Katedra Reumatologii i Rehabilitacji Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego
w Poznaniu, Oddziat Reumatologii i Osteoporozy Szpital im. J. Strusia w Poznaniu

Stowa kluczowe: osteoporoza, automatyczna morfometria metodq densytometryczng,
diagnostyka

Automatyczna morfometria VFA (ang. Vertebral Fracture Assessment) metodg DXA
(ang. Dual Enery X-Ray absorptiometry) pozwala na identyfikacje ztaman trzonéw kregowych
w czesci piersiowo-ledzwiowe] kregostupa miedzy 4 kregiem piersiowym, a 4 kregiem
ledzwiowym. ldentyfikacja ztaman kregu 4 i 5 piersiowego jest czesto bardzo trudna ze
wzgledéw technicznych i nie zawsze celowa z powodu bardzo rzadkich ztaman
niskoenergetycznych w tej czesci kregostupa. Podobnie identyfikacja ztamania trzonu 5 kregu
ledzwiowego moze by¢ obarczona btedem z powodu nakfadania sie obrazu miednicy
i dlatego nie jest zalecana w tej przesiewowej metodzie.

Wskazaniami do wykonania badania VFA s3: udokumentowana znaczaca utrata
wysokosci (2-6 cm w zaleznosci od pfci) od okresu mtodosci, przebyte jakiekolwiek ztamanie
niskoenergetyczne po 50 roku zycia, dtugotrwata terapia glikokortykosteroidami, podejrzenie
kliniczne sugerujgce ztamanie trzonu kregu, zdiagnozowana osteoporoza na podstawie
stwierdzenia niskiej wartosci BMD odpowiadajgcej densytometrycznemu rozpoznaniu
osteoporozy, jezeli wystgpienie ztamania zmieni postepowanie farmakologiczne oraz
wystepowanie chordb przewlektych ze znaczagcym ryzykiem ztaman niskoenergetycznych.

Metoda VFA oceny ztaman trzonow kregédw powinna by¢ zasadniczo zbiezna z
metodologig wykorzystywang w standardowych technikach radiologicznych. Jest oparta na
analizie wizualnej oraz pétilosciowej wg Genanta z oceng typu ztamania (klinowe, dwuwkleste,
zmiazdzeniowe) oraz stopnia ciezkosci ztamania (1, 2 i 3 stopienl). Metoda VFA jest swoistym
pofaczeniem metody pdtilosciowej z automatycznym mierzeniem wysokosci trzonow
kregowych i porownywaniem do grupy kontrolnej zdrowych dorostych z uwzglednieniem ptci,
wieku i wysokosci ciata (ang. Z-score — odchylenie standardowe od sredniej wynikdw dla normy
wiekowej). Nalezy jednak pamietaé, ze nie ma obecnie zgody dotyczacej jednoznacznej
definicji ztamania trzonu kregowego zaréwno przy wykorzystaniu standardowych technik
radiologicznych jak i VFA.

Czutos¢ i specyficznos¢ metody VFA wynosi ponad 90% dla ztaman 2 i 3 stopnia,
natomiast dla ztaman 1 stopnia wynosi jedynie 50%. We wszystkich przypadkach spornych w
diagnostyce ztaman kregostupa znaczenie rozstrzygajgce majg standardowe metody
radiologiczne.
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VERTEBRAL FRACTURE ASSESSMENT IN THE DIAGNOSIS OF ASYMPTOMATIC SPINAL
FRACTURES

Leszczynski P.
Katedra Reumatologii i Rehabilitacji Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego
w Poznaniu, Oddziat Reumatologii i Osteoporozy Szpital im. J. Strusia w Poznaniu

Keywords: osteoporosis, automatic morphometry by bone densitometry, diagnostics

Automatic VFA (Vertebral Fracture Assessment) using DXA (Dual Enery X-Ray
absorptiometry) method allows for identification of vertebral fractures in the thoracic-lumbar
spine between the 4th thoracic vertebrae and the 4th lumbar vertebrae. Identification of 4
and 5 thoracic vertebrae is often very difficult due to technical reasons and not always
intentional due to very rare low energy fractures in this part of the spine. Similarly, the
identification of a fracture of the lumbar vertebrae 5th vertebra may be affected by
overlapping pelvic images and is therefore not recommended for this screening method.

The indications for VFA are: documented significant loss of height (2-6 cm depending
on gender) from adolescence, history of any low energy fracture after 50 years of age, long-
term glucocorticosteroid therapy, clinical suspicion suggesting vertebral body fracture,
diagnosed osteoporosis based on low BMD value corresponding to densitometric diagnosis of
osteoporosis, if the occurrence of fracture changes pharmacological management and the
occurrence of chronic diseases with a significant risk of low energy fractures, clinical suspicion
suggesting a vertebral body fracture, diagnosed osteoporosis based on low BMD value
corresponding to densitometric diagnosis of osteoporosis, if the occurrence of fracture
changes pharmacological management and the occurrence of chronic diseases with a
significant risk of low energy fractures.

VFA for vertebral fractures should be broadly consistent with the methodology used in
standard radiological techniques. It is based on Genant's visual and semi-quantitative analysis
of the type of fracture (wedge, concave, crushing) and the severity of the fracture (1, 2 and 3
degree). The VFA method is a combination of semi-quantitative method with automatic
measurement of vertebral body height and comparison to the control group of healthy adults
with regard to gender, age and body height (Z-score). However, it should be remembered that
there is currently no consensus on a clear definition of vertebral fracture using both standard
radiological and VFA techniques.

The sensitivity and specificity of the VFA method is over 90% for 2nd and 3rd degree
fractures, while for 1st degree fractures it is only 50%. In all cases of dispute, standard
radiological methods are decisive in the diagnosis of spinal fractures.
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DENSYTOMETRIA KOSCI METODA ULTRASONOGRAFICZNE) MULTISPEKTROMETRII
CZESTOTLIWOSCI RADIOWEJ (REMS) W ROZPOZNAWANIU OSTEOPOROZY

Iwaszkiewicz C.! Leszczyriski P.12

l0ddziat Reumatologii i Osteoporozy, Szpital im. Jézefa Strusia w Poznaniu

2Katedra Reumatologii i Rehabilitacji, Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego w
Poznaniu

Stowa kluczowe: osteoporoza, gestosc kosci, densytometria, ultrasonografia

Autorzy podsumowujg aktualng wiedze na temat nowej metody densytometrii kosci,
zwanej ultrasonograficzng multispektrometrig czestotliwosci radiowej (REMS). To oparte na
zastosowaniu ultradzwiekdw podejscie diagnostyczne umozliwia ocene gestosci mineralnej
kosci (BMD, bone mineral density) w biodrze i czesci ledZzwiowej kregostupa. Podczas
densytometrii  REMS automatyczny algorytm wykonuje serie analiz spektralnych
i statystycznych, obejmujacych obrazy ultrasonograficzne i odpowiadajgce im ,surowe”
(nieprzetworzone) sygnaty czestotliwosci radiowej. Pozwala to na identyfikacje wtasciwego
obszaru zainteresowania (region of interest) i obliczenie standardowych wskaznikéw
densytometrycznych — BMD [g/cm?, T-score, Z-score.

Gtéwne zalety metody REMS obejmuja wysoka zgodnos¢ diagnostyczng z
dwuwigzkowg absorpcjometria rentgenowska, precyzje pomiaru, mobilnos¢ sprzetu,
automatyczng eliminacje wynikdw watpliwych i niezalezno$¢ od promieniowania
rentgenowskiego. Potencjalnymi ograniczeniami metody s3 trudnosci w wykonaniu pomiaru
u pacjentow otytych oraz problemy z wizualizacjg kregdw u pacjentéw wkrotce po spozyciu
positku.

Uwzgledniajagc aktualne dane kliniczne, densytometria REMS moze by¢
rekomendowana w rozpoznawaniu osteoporozy.
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BONE DENSITOMETRY BY RADIOFREQUENCY ECHOGRAPHIC MULTI-SPECTROMETRY (REMS)
IN THE DIAGNOSIS OF OSTEOPOROSIS

Iwaszkiewicz C.! Leszczyriski P.12
!Department of Rheumatology and Osteoporosis, Jozef Strus Hospital in Poznan
2Department of Rheumatology and Rehabilitation, Poznan University of Medical Sciences

Stowa kluczowe: osteoporosis, bone density, densitometry, ultrasonography

The authors summarise the present knowledge of the new bone densitometry method
called radiofrequency echographic multi-spectrometry (REMS). This ultrasound-based
approach enables the evaluation of bone mineral density (BMD) at the hip and the lumbar
spine. During REMS densitometry, a fully automatic algorithm performs a series of spectral
and statistical analyses involving both echographic images and corresponding “raw”
(unfiltered) radiofrequency signals. This provides the identification of the region of interest
and the calculation of standard densitometric parameters — BMD (in g/cm?), T-score and Z-
score.

The main advantages of REMS densitometry include high diagnostic concordance with
dual-energy X-ray absorptiometry, good measurement precision, mobility of equipment,
automatic elimination of doubtful results and its non-ionizing nature. Potential limitations of
the method are the difficulty in performing measurements in obese patients and issues
related to vertebral visualisation in patients shortly after eating.

Given the current clinical data, REMS densitometry can be recommended for the

diagnosis of osteoporosis.
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POROWNANIE METOD DIAGNOSTYCZNYCH OSTEOPOROZY: TRADYCYJNEJ DENSYTOMETRII
I SYSTEMU REMS- TECHNIKI SONOGRAFICZNEJ Z UZYCIEM FAL RADIOWYCH
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Stowa kluczowe: ultrasonografia, osteoporoza, densytometria

Wstep. REMS jest nowa technika sonograficzng wykorzystujaca fale radiowe w ocenie
gestosci mineralnej kosci (BMD) w kregostupie ledZzwiowym i blizszym koricu kosci udowej
(bkku).

Cel. Celem pracy byfa ocena zgodnosci diagnostycznej REMS z tradycyjng dwuwigzkowa
absorpcjometrig (DXA).

Materiat i metody. W pierwszej czesci badania przeprowadzono diagnostyke
osteoporozy za pomocg REMS i DEXA bkku u 66 pacjentow (kobiety i mezczyzni w wieku 40-
87 lat). W drugiej cze$ci badania wykonano REMS i DEXA odcinka ledzwiowego kregostupa (L1-
L4) u 58 pacjentéow ( kobiety i mezczyzni w wieku 40-87 lat ). Dane uzyskane za pomoca
techniki REMS zostaty przetworzone za pomocg innowacyjnego algorytmu do analizy BMD.

Wyniki. Pacjentéw podzielono na podgrupy wedtug BMI (< 25kg/m2, >25 kg/m2) i wieku
(40-54, 55-65, 66-87 lat). Oceniono zgodnos¢ diagnostyczng wynikéw uzyskanych za pomocg
REMS i DXA dla bkku i kregostupa ledzwiowego w catej grupie chorych i w/w podgrupach.
Zgodnos¢ wynikéw dla bkku w catej grupie chorych wynosita 84,85%. W podgrupach
wiekowych najwyiszg zgodnosé (91,18%) uzyskano w grupie chorych w wieku 55-65 lat,
natomiast najnizszg zgodnos$¢ uzyskano w grupie mtodszych chorych (70%). Dla wynikéw DXA
i REMS bkku wyzszg zgodnos¢ uzyskano dla chorych z BMI>25 (87,80%) w poréwnaniu do
chorych z BMI< 25 (80%). Zgodnos$¢ diagnostyczna dla wynikéw uzyskanych z pomiaréw
kregostupa ledzwiowego wynosita 82,76% w catej grupie chorych. W poszczegdlnych
podgrupach wiekowych zgodnos$¢ byta wysoka, najnizsza byta w grupie najstarszej (81,25%).
Zgodnos¢ w obu grupach w zaleznosci od BMI byta akceptowalna, jednakze wyzszg uzyskano
w grupie z BMI £ 25 (88%) w pordwnaniu do chorych z BMI>25 (80%).

Whioski. Wyniki BMD bkku i kregostupa ledzwiowego uzyskane za pomocg systemu
REMS cechuje wysoka zgodno$¢ diagnostyczna z wynikami uzyskanymi za pomoca
densytometrii. Pewne réznice moga pojawiac sie w najstarszej i najmtodszej grupie wiekowej.
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COMPARATIVE ANALYSIS OF DIAGNOSTIC METHODS OF OSTEOPOROSIS USING
TRADITIONAL DENSITOMETRY AND REMS SYSTEM - SONOGRAPHIC TECHNIQUE USING
RADIOFREQUENCY

Nowakowska-Plaza A! Gluszko P.?
! Narodowy Instytut Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji, Klinika Reumatologii
2 Narodowy Instytut Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji, Klinika Reumatologii

Keywords: ultrasound, osteoporosis, densitometry

Objectives. REMS is a novel ultrsound technique using radiofrequency in assessment of
bone mineral density (BMD) in lumbar spine and proximal femur.

Aim. The aim of this study was to evaluate the diagnostic accuracy of REMS with dual X-
ray absorptiometry (DXA) .

Materials and methods. In first part of our study REMS and DXA of femur neck bone
was performed in 66 patients (females and males aged 40-87 years).

In second part of the study a total of 58 patients (females and males, aged 40-87 years)
underwent both a lumbar spine DXA and REMS of lumbar spine (L1-L4). Acquired ultrasound
data were analysed through a novel automatic algorithm that performed a spectral and
statistical analyses to calculate BMD.

Results. Patients were divided into subgroups according to body mass index (BMl) range
(<25kg/m2, >25 kg/m2) and age range (40-54, 55-65, 66-87 years). Diagnostic accuracy of
REMS investigations was assessed through a direct comparison with DXA results in total
groups of patients and in subgroups. The diagnostic agreement between REMS and DXA of
femur neck bone results in a total group of patients was 84,85%. In subgroups according to
the age the highest agreement was acquired in the medium age group (91,18%) while a slight
decrement was observed in younger patients (70%). According to BMI higher agreement was
obtained in a subgroup with BMI>25 (87,80%) compared to a group with BMI <25 (80%). For
82,7% of patients REMS diagnostic results of the spine were the same as the corresponding
DXA measurements. Diagnostic agreement between REMS and DXA of spine seems to be
very good in every age interval, although it was slightly inferior in older patients (81,25%).
Diagnostic accuracy in both BMI-divided subgroups seems to be acceptable, however it was
superior in group of with BMI<25 (88%) than with BMI>25 (80%).

Conclusions. A novel method for proximal femur and lumbar spine densitometry showed a
significant diagnostic agreement with the corresponding DXA-measurements. Some
differences may appear in the oldest and the youngest groups of patients.
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BISFOSFONIANY WSKAZANIA (CHPL) | PRZECIWWSKAZANIA

Pluskiewicz W.
Katedra Chorob Wewnetrznych, Diabetologii i Nefrologii, Zaktad Choréb Metabolicznych Kosci,
Zabrze

Stowa kluczowe: bisfosfonian, alendronian, ibandronian, ryzedronian, zoledronian, wskazania,

przeciwwskazania

Wstep. Przedstawiono wskazania i przeciwwskazania do stosowania bisfosfonianow:
Alendronian, Ibandronian, Ryzedronian, Zoledronian.

Metody. Wskazania i przeciwwskazania do stosowania lekdéw z tej grupy opracowano
na podstawie danych zawartych w tzw. Charakterystyce Produktu Leczniczego (chpl) dla
alendronianu, ibandronianu ryzedronianu i zoledronianu.

Alendronian
Wskazania
* Leczenie osteoporozy u kobiet po menopauzie, w celu zmniejszenia ryzyka ztaman
kregow i szyjki kosci udowe;.
» leczenie mezczyzn chorych na osteoporoze, w celu zmniejszenia ryzyka ztaman w
obrebie kregdw i szyjki kosci udowej.
Przeciwwskazania

* nadwrazliwos¢ na alendronian lub na ktérgkolwiek substancje pomocnicza wchodzacg w
sktad produktu leczniczego.

* zmiany w obrebie przetyku oraz inne czynniki ktére powodujg opdznienie jego oprézniania
takie jak: zwezenia, owrzodzenia, skurcz wpustu zofadka.

* niemoznos$¢ utrzymania pozycji stojacej lub siedzgcej przez co najmniej 30 minut.

° hipokalcemia

Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczgce stosowania alndronianu (inne choroby p.

pok, GFR<35 ml/h, hipokalcemia, choroba nowotworowa, chemioterapia, radioterapia,
przyjmowanie kortykosteroidow, palenie tytoniu, choroby jamy ustnej i zebédw w wywiadzie,
niski poziom higieny jamy ustnej, choroby przyzebia, inwazyjne zabiegi stomatologiczne oraz
zle dopasowane protezy dentystyczne).

Ibandronian

Wskazania

Leczenie osteoporozy u kobiet po menopauzie, ze zwiekszonym ryzykiem ztaman.

Przeciwwskazania

* Nadwrazliwos¢ na kwas ibandronowy lub na ktérgkolwiek substancje pomocnicza.

* Hipokalcemia.

* Nieprawidtowos¢ w obrebie przetyku, prowadzaca do opdznienia jego oprdzniania,
taka jak zwezenie lub skurcz dolnej czesci przetyku.

* Niezdolnos¢ do utrzymania pozycji stojgcej lub siedzacej przez co najmniej 60 minut.
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Specjalne _ ostrzezenia: hipokalcemia, zaburzenia zofadkowo-jelitowe, pacjenci z

niewyleczonymi, otwartymi zmianami tkanek miekkich w jamie ustnej, dziedziczna
nietolerancja galaktozy, niedobdr laktazy (typu Lapp), zespot ztego wchtaniania glukozy-
galaktozy, stosowanie steroidéw i chemioterapii i (lub) czynniki ryzyka miejscowe dotyczace
chordb ucha, takie jak zakazenie lub uraz.
Ryzedronian
Wskazania
* Leczenie osteoporozy pomenopauzalnej w celu zmniejszenia ryzyka ztaman trzonéw
kregdw.
* Leczenie rozpoznanej osteoporozy pomenopauzalnej w celu zmniejszenia ryzyka
ztaman szyjki kosci udowej.
* Leczenie osteoporozy u mezczyzn z duzym ryzykiem ztaman.
Przeciwwskazania

* Nadwrazliwos¢ na sodu ryzedronian lub ktéragkolwiek substancje pomocnicza.
* Hipokalcemia.
* Cigza i okres karmienia piersig.
« Ciezka niewydolnos¢ nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min).
Specjalne ostrzezenia dotycza:

pacjentéw, u ktérych wystgpity w przesztosci choroby przetyku zaburzajace pasaz przetykowy,
np. zwezenie lub achalazja,
pacjentéw, ktorzy nie sg w stanie utrzymac pozycji pionowej przez co najmniej 30 minut od
przyjecia tabletki,
pacjentdéw z czynnymi lub w wywiadzie chorobami przetyku lub gérnego odcinka przewodu
pokarmowego.
Zoledronian
Wskazania
» Zapobieganie powiktaniom kostnym (ztamania patologiczne, ztamania kompresyjne
kregdw, napromienianie lub operacje kosci, lub hiperkalcemia wywotana chorobg
nowotworowg) u pacjentéw dorostych z zaawansowanym procesem nowotworowym
z zajeciem uktadu kostnego.
* Leczenie hiperkalcemii wywotanej chorobg nowotworowg (ang. TIH - tumour-induced
hypercalcaemia) u dorostych pacjentow.
Przeciwwskazania

* Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub ktérykolwiek z bisfosfonianéw lub na
ktorgkolwiek substancje pomocniczg wymieniong w punkcie.
* Karmienie piersia.
Specjalne ostrzezenia

Nalezy zwrdci¢ uwage na:
* nawodnienie pacjentow .
» funkcje nerek.
* wczesniejsze stosowanie innych bisfosfonianow.
* kalcemie.
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BISPHOSPHONATES — INDICATIONS (SPC) AND CONTRAINDICATIONS

Pluskiewicz W.
Katedra Chorob Wewnetrznych, Diabetologii i Nefrologii, Zaktad Choréb Metabolicznych Kosci,

Zabrze

(English version not submitted)
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ZtAMANIA ATYPOWE - DIAGNOSTYKA, LECZENIE

Czerwinski E. 12 Warzecha M.! Borowy P.2

1 Zaktad Chordb Kosci i Stawdw, Instytut Fizjoterapii, Uniwersytet Jagiellofiski — Collegium
Medicum, Krakdéw

2 Krakowskie Centrum Medyczne, Krakéw

Stowa kluczowe: osteoproza, ztamania atypowe

Ztamania atypowe (AFF — Atypical femoral fracture) sg przyktadem znanych w ortopedii
zfaman zmeczeniowych, ktére powstajg w sytuacji zaburzenia réwnowagi pomiedzy
dziataniem powtarzajgcego sie w czasie nacisku mechanicznego, a reakcja biologiczng kosci.
Typowym przyktadem sg ztamania zmeczeniowe u rekrutéw. Bisfosfoniany hamujg obrét
kostny i zwiekszajg mineralizacje. Zwiekszona mineralizacja kosci poprzez zahamowanie
obrotu kostnego powoduje kumulacje mikro ztaman (microcracks) co doprowadza do ztaman
atypowych.

Wedtug ASBMR z 2014 roku do prawidtowego rozpoznania niezbedne jest spetnienie
nastepujacych kryteriow:

- Lokalizacji - dystalnie od kretarza mniejszego, proksymalnie od wyniostosci ktykcia bocznego.
Powstanie bez urazu lub w wyniku niewielkiego urazu lub upadku z wysokosci wtasne;.
Poprzeczna lub krétka skosna szczelina ztamania.

- Jeden odfam - szczelina ztamania catkowitego przebiega przez obie warstwy korowe i moze
jej towarzyszy¢ przysrodkowa narosl niekompletne obejmujaca jedng w. korowa.

Do czynnikow ryzyka AFF naleza:

- Przebyte AFF,

- Czas leczenia antyresorpcyjnego: BP, DSB,

- Rasa azjatycka,

- Geometria, pogrubienie w. korowej kosci,

- Przewlekta sterydoterapia,

- Stosowanie inhibitoréw pompy protonowej,

- Cukrzyca, RZS

- Czynniki genetyczne, na co wskazuje rodzinne wystepowanie ztaman.

Czestos¢ wystepowania AFF na 10 tysiecy pacjentow ze ztamaniami szacuje sie na 0.09
przypadkéw, a w grupie leczonych bisfosfonianami 6,8. Zapadalnos$¢ wzrasta logarytmicznie
wraz z czasem leczenia: 1,8 (1-2 lat lecz.) do 113 (8-10 lat lecz.) na 100 000 osobolat.

W zakresie prewencji zaleca sie, by po 3 letnim okresie leczenia iv i 5. p.o. rozwazy¢ przerwe,
ktora obniza ryzyko AFF o0 70%, ale moze zwiekszy¢ ryzyko ztamania osteoporotycznego.

U wszystkich pacjentéow z dolegliwosciami bélowymi wykonujemy rutynowe badanie
RTG lub MRI. Jezeli na RTG jest tylko odczyn od okostnowy i brak szczeliny ztamania zalecamy
odstawienie BF ikontrole za 3 lata. Wyrazna szczelina ztamania wymaga zespolenia kosci.
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Niestety czesto zespolenia obarczone sg duzg liczbg powiktan z brakiem wzrostu wtgcznie. Nie
ma dotad jednoznacznych dowodow, ze leczenie parathormonem zwieksza szanse za wzrost.
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ATYPICAL FRACTURES - DIAGNOSIS AND TREATMENT

Czerwinski E. 12 Warzecha M.! Borowy P.?

! Department of Bone and Joint Diseases, Faculty of Health Sciences, Jagiellonian University
Medical College, Krakow

2 Krakow Medical Center, Krakow

Keywords: osteoporosis, atypical fractures

(English version not submitted)
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ZAPOBIEGANIE POLEKOWEJ MARTWICY KOSCI SZCZEKOWYCH

Wyszynska-Pawelec G.
Katedra Chirurgii Czaszkowo-Szczekowo-Twarzowej, Uniwersytet Jagielloriski — Collegium
Medicum, Krakdéw

Stowa kluczowe: martwica polekowa, Zuchwa, szczeki, bisfosfoniany, denosumab

Wstep. Kryteriami rozpoznawczymi polekowej martwicy kosci szczekowych
(medication-related osteonecrosis of the jaws, MRONJ) s3: 1. prowadzona lub przebyta
terapia lekami antyresorpcyjnymi lub inhibitorami angiogenezy; 2. ognisko obnazonej,
martwiczo zmienionej kosci zuchwy lub szczek obserwowane dfuzej niz 8 tygodni; 3. ujemny
wywiad w kierunku przebytej radioterapii oraz brak potwierdzonych przerzutow
nowotworowych w obszarze gtowy i szyi. MRONJ wystepuje u 0,8 -12% leczonych
antyresorpcyjnymi preparatami dozylnymi oraz u 0,01-0,04% leczonych preparatami
doustnymi. Do czynnikdw ryzyka MRONJ nalezy: dtugoletnia (powyzej 4 lat) terapia
bisfosfonianami, jednoczesna sterydoterapia, wiek pacjenta, pte¢ zenska, wspdtistniejaca
cukrzyca, nikotynizm, zanik zuchwy, atrofia btony $luzowej jamy ustnej, uzytkowanie przez
pacjenta ruchomych uzupetnien protetycznych, schorzenia przyzebia, zfa higiena jamy ustne;.
Rozwinieta MRONJ wymaga leczenia chirurgicznego, ktorego celem jest usuwanie martwakow
kostnych, a przypadkach ztaman patologicznych — odcinkowej resekcji martwiczo zmienionej
kosci.

Cel. Wskazanie sposobdéw zapobiegania polekowej martwicy kosci szczekowych.

Materiat i metody. Na podstawie retrospektywnej analizy dokumentacji medycznej 35
chorych leczonych w latach 2014-2018 z powodu MRONJ w Oddziale Klinicznym Chirurgii
Szczekowo-Twarzowej Szpitala Specjalistycznego im. Ludwika Rydygiera w Krakowie
przeanalizowano czynniki ryzyka wystgpienia MRONJ, umiejscowienie ogniska w obrebie kosci
szczekowych, sposob leczenia.

Wyniki. Wérdd pacjentéw wiekszos¢ stanowity kobiety —25 (71%). Wiek chorych wynosit
od 34 do 82 lat (Srednio 68,6 lat). Zmiany o typie MRONJ umiejscowione byty w zuchwie u 22
chorych, w szczekach u 12, a jednocze$nie w zuchwie i w szczekach w 1 przypadku. Najczesciej
u chorych z MRONJ stosowane byty bisfosfoniany — w 33 przypadkach, denosumab u 2
chorych. Przyczyng terapii lekami antyresorpcyjnymi byty szpiczak mnogi u 14 pacjentéw,
osteoporoza u 8 oraz nowotwory w lokalizacji poza obszarem gtowy i szyi u 7 o0sdb.
Przeanalizowano rodzaje zabiegéw stomatologicznych, po ktérych wystgpity objawy MRONJ,
zalezno$¢ czasowg pomiedzy terapig bisfosfonianami a pierwotnym zabiegiem, stopien
Swiadomosci chorych odnosnie zagrozen zwigzanych z terapig lekami antyresorpcyjnymi.

Whioski. 1. Przed rozpoczeciem terapii bisfosfonianami wymagana jest sanacja jamy
ustnej oraz przeprowadzenie zabiegdw higienizacyjnych. Leki antyresorpcyjne mogg by¢
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podawane dopiero po wygojeniu ran bfony sluzowej, np. po ekstrakcjach zebdéw. 2.U chorych
w trakcie doustnej terapii bisfosfonianami, trwajacej krécej niz 4 lata, z réwnoczesng
sterydoterapig lub leczonych bisfosfonianami powyzej 4 lat, nalezy rozwazy¢ odstawienie
bisfosfoniandw na 2 miesigce przed planowanym zabiegiem w jamie ustnej i ponowne
wdrozenie leku po wygojeniu kosci szczekowych. 3.Pacjenci leczeni preparatami
antyresorpcyjnymi powinni by¢ poinformowani przez lekarza prowadzgcego o zagrozeniach
zwigzanych z terapia.
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PREVENTION OF MEDICATION-RELATED OSTEONECROSIS OF THE JAWS

Wyszynska-Pawelec G.
Department of Cranio-Maxillo-Facial, Reconstructive and Oncological Surgery , Jagiellonian

University — Collegium Medicum, Krakow

Keywords: medication-related osteonecrosis, mandible, maxilla, bisphosphonates,
denosumab

Objectives. Diagnostic criteria of medication-related osteonecrosis of the jaws (MRONJ)
are: 1. antiresorptive agents or angiogenesis inhibitors therapy; 2. exposed, necrotic bone of
the mandible or maxilla observed longer than for 8 weeks; 3. no radiotherapy in the past, no
confirmed metastasis in head and neck region. MRONJ occurs in 0,8-12% of patients treated
with intravenous antiresorptive agents and in 0,01-0,04% treated with intraoral drugs. Risk
factors of MRONJ comprise long term (over 4 years) bisphosphonate therapy, concomitant
steroid therapy, patients age, gender (female), diabetes, tobacco abuse, mandibular atrophy,
oral mucosa atrophy, movable dental prostheses, periodontal diseases, poor oral hygiene.
Developed MRONJ requires surgical treatment, such as sequestrectomy and in cases of
pathological fractures- resection of necrotic bone fragments.

Aim. Indication of methods of prevention of MRONJ.

Materials and methods. Based on the retrospective analysis of medical records of 35
patients treated for MRONJ in the years 2014-2018 in the Department of Maxillo-Facial
Surgery of the Ludwig Rydygier Hospital in Krakow, risk factors of MRONJ, localization of the
osteonecrosis and methods of treatment were reviewed.

Results. In the analyzed group females accounted for 71% (25). Patients were aged from
34 to 82 years (average age 68,6 years). MRONJ of the mandible was diagnosed in 22 patients,
of maxilla in 12, of both mandible and maxilla in 1 case. Patients with MRONIJ received
bisphosphonates in 33 cases and Denosumab in 2. Antiresorptive therapy was indicated due
to plasmocytoma in 14 patients, osteoporosis in 8 cases and in 7 patients with tumours other
than in head and neck region. Types of oral surgery initiating MRONJ, time relation between
bisphosphonate therapy and primary oral surgery and patients consciousness regarding
possible complications of antiresorptive agents therapy were analysed.

Conclusions. 1. Conservative dental treatment and oral surgery procedures should
proceed bisphosphonate therapy. Patients are allowed to receive antiresorptive agents after
healing of oral mucosa, e.g. after teeth extractions. 2.During bisphosphonate therapy lasting
less than 4 years with concomitant steroid therapy or during bisphosphonate therapy lasting
longer than 4 years, the patients should not receive bisphosphonates 2 months prior intraoral
surgical intervention. Therapy might be continued after healing of the bone. 3.Patients treated
with antiresorptive agents should be informed of the side effects of the therapy.
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LECZENIE ZtAMAN KREGOSLUPA

Jabtonski M.
Katedra i Klinika Rehabilitacji i Ortopedii Uniwersytetu Medycznego w Lublinie

Stowa kluczowe: osteoporoza, ztamania kregostupa, leczenie

Osteoporotyczne (niskoenergetyczne i powolne) ztamania kompresyjne trzondéw
kregowych w zwigzku ze starzeniem sie populacji zwtaszcza krajow wysoko rozwinietych sg
zjawiskiem powszechnym i stwierdza sie je u przynajmniej % kobiet rasy kaukaskiej po
menopauzie. Rozpoznawane najczesciej przypadkowo radiologicznie stanowig narastajgcy
problem kliniczny i spoteczny z uwagi na nastepstwa chorobowe.

Rozpoznanie tych bezobjawowych ztaman nakazuje wdrozenie interwencji leczenia
osteoporozy powiktanej ztamaniem zgodnie z klasyfikacjg (ICD M80), a jego zaniechanie moze
by¢ podstawg dochodzenia roszczen. Dostepne piSmiennictwo odnosnie zfaman
kompresyjnych kregostupa jest niezwykle obszerne (ok. 5000 rekordéw w bazie Medline) i
zréznicowane. Jego przeglad wskazuje na rosngce zainteresowanie promowang przez niektore
osrodki interwencjg operacyjng w oparciu o techniki wertebroplastyki i kyfoplastyki z uzyciem
specjalistycznego instrumentarium. Takie leczenie operacyjne zdecydowanie ,optaca sie”
wykonujgcym je jednostkom z uwagi na pozorng prostote zabiegu i korzystng wycene przez
pfatnika publicznego jakim jest Narodowy Fundusz Zdrowia.

Przeglad metaanaliz wynikdw bezoperacyjnego oraz operacyjnego leczenia ztaman
kompresyjnych trzonéw kregéw oraz wieloletnie kliniczne obserwacje wtasne wskazujg na
liczne watpliwosci odnosnie prostej rekomendacji wyboru sposobu leczenia. Autorzy prac
wskazujg na braki w doborze grup pacjentéw, czesto ich niewielka liczbe w nieporéwnywal-
nych ,,a priori” grupach oraz niepefne informacje odnosnie prowadzonej oceny kliniczne;.

Whniosek. Mimo obserwowanego rozpowszechniania sie metody operacyjnego
leczenia osteoporotycznych ztaman kompresyjnych kregostupa wskazania do jej stosowania
wydajg sie by¢ ostatnio nadmiernie rozszerzane ze szkoda dla leczonych o0séb
("overtreatment”). Zdaniem autora prezentacji leczenie tych ztaman powinno uwzglednia¢
przede wszystkim ich patomorfizm w obrazowaniu komputerowg osiowg tomografig, a w
razie rzadkiego dtugotrwatego (ponad 2 miesigce) utrzymywania sie dolegliwosci o
charakterze draznienia korzeniowego, poszerzonego o badanie z uzyciem rezonansu
magnetycznego. W wyjatkowych przypadkach, uzasadnionych takze klinicznie, mozna
rozwaza¢ zabieg operacyjny wertebroplastyki, a rzadziej kyfoplastyki w jednostkach
specjalistycznych.
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TREATMENT OF VERTEBRAL FRACTURES

Jabtonski M.
Katedra i Klinika Rehabilitacji i Ortopedii Uniwersytetu Medycznego w Lublinie

Keywords: osteoporosis, vertebral fractures, treatment

Osteoporotic vertebral body fractures (low-energy and compression fatigue) due to
ageing occur commonly in modern societies affecting ca % of postmenopausal caucasian
women. Diagnosed predominantly on the x-ray such fractures pose growing practical and
social burden because of related morbidity.

Once diagnosed these asymptomatic fractures of the vertebral bodies demand specific
anti-osteoporotic treatment according to ICD classification with number M80 for complicated
osteoporosis and neglectance in this aspect can lead to litigation. The Medline indexed papers
related to the subject comprise more than very variable 5000 records. The latest years seem
to promote operative treatment with minimally invasive techniques of vertebroplasties and
kyphoplasties. Such approach results in obviously better financial outcomes realized by the
National Health Fund of Poland for the treating departments than in case of conservative
treatment.

Survey of metaanalyses of the remote results after conservative and surgical treatment
of compressive fractures of the osteoporotic vertebral bodies and personal experience of the
author of presentation based on many years of orthopedic practice show many doubts as the
recommendation for the choice of treatment of such fractures is concerned. The authors of
metaanalyses indicate inappropriately compared groups, scarce numbers of records and lack
of adequate clinical follow-up.

Conclusion. In spite of observed gain in popularity of surgical treatment of
osteoporotic compression fractures of vertebral bodies sound indications for such approach
need to be considered with great caution. This is the personal opinion of the author of this
presentation that the choice of treatment should be based predominantly on the morphology
of fracture assessed with computerized axial tomography. In case of prolonged radiating
painful conditions due to such fractures lasting more than 2 months, nerve root involvement
should be additionally visualized with the magnetic resonance imaging. In exceptional cases,
that do not improve after 2 months period of conservative treatment, vertebroplasty and even
more rarely kyphoplasty performed within specialized departments could be considered.
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KOMPLEKSOWY ZESPOt BOLU REGIONALNEGO (CH. SUDECKA)
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Stowa kluczowe: kompleksowy zespdt bolu regionalnego, kryteria diagnostyczne, leczenie

Kompleksowy zespdt bdlu regionalnego (complex regional pain syndrome,
algodystrofia, zespdt Sudecka) jest zespotem objawodw rozwijajgcym sie zwykle w nastepstwie
urazoéw konczyn. Podstawowe objawy to samoistny bdl, nieprawidtowa percepcja bodzcow
(hyperpatia, allodynia) i uposledzenie funkcji koczyny, nieraz bardzo znaczne. Mniej istotne
objawy to obrzek, zaburzenia naczynioruchowe i troficzne skéry. Przyczyng algodystrofii jest
najczesciej uraz, niekiedy banalny, a rzadko przyczyna jest nieurazowa np. udar maézgu lub
zawat serca. Objawy obejmujg wiekszg czes¢ koniczyny, a nie tylko miejsce doznanego urazu i
s3 niewspotmiernie nasilone w stosunku do jego ciezkosci. Nie jest wiadome, dlaczego
algodystrofia rozwija sie po urazie lub operacji u niektérych chorych, a u innych nie, cho¢
doznali takiego samego urazu i byli tak samo leczeni; w naszym kraju czes$¢ przypadkdw jest
nastepstwem nieprawidtowego leczenia urazow, szczegdlnie ztaman w okolicy nadgarstka.
Zespot wystepuje w kilku odmianach, réznigcych sie od siebie, niekiedy znacznie.
Najwazniejszym kryterium podziatu jest czas trwania choroby. Zasadniczo wyrdznia sie dwie
formy algodystrofii: wczesng (ostrg) i przewlekta, réznigce sie obrazem klinicznym, metodami
leczenia i rokowaniem. Rozpoznanie jest ustalane na podstawie objawdw klinicznych i zadne
badanie obrazowe lub biochemiczne nie jest w tym pomocne. Tzw. kryteria Budapesztanskie
(2007) stanowig wykaz objawéw niezbednych do ustalenia rozpoznania [1]. Leczenie
algodystrofii pourazowej, wczesnej jest stosunkowo fatwe i rokuje dobrze, jezeli jest zaczete
szybko. Przewlekta algodystrofia jest znacznie trudniejszym problemem terapeutycznym,
obarczonym duzym odsetkiem niepowodzen. W 2019 roku przyjeto standardy postepowania
diagnostycznego i leczniczego dla algodystrofii, ktére sg przydatnym przewodnikiem dla
lekarzy w postepowaniu z pacjentami [2]. W prezentacji zostang przedstawione najwazniejsze,

praktyczne informacje dotyczace wymienionych aspektéw choroby.
Tabela 1. Kryteria Budapesztenskie rozpoznania algodystrofii

|. Obecnosc¢ ciagtego bolu spoczynkowego, nieproporcjonalnie silnego do przebytego urazu

1. Obecnosé przynajmniej jednego objawu podmiotowego (w relacji chorego) w kazdej z wymienionych kategorii

Czucie Przeczulica
Naczynioruchowe Rdznice ucieplenia i zabarwienia skoéry koriczyny, w poréwnaniu do zdrowej
Potliwo$¢/Obrzek Obecnos¢ obrzeku i réznica potliwosci koiczyny, w poréwnaniu do zdrowe;j

Ograniczenie ruchomosci koriczyny, ostabienie sity, drzenia, dystonia,

Ruch Trofi R ) } - B
uchowe/Troficzne Obecnos¢ zmian troficznych skéry, paznokci i wtoséw

lll. Obecnos¢ przynajmniej jednego objawu przedmiotowego (w badaniu klinicznym) w co najmniej 2 wymienionych kateg.riach

Czucie Obecnos$¢ przeczulicy (na lekkie uktucie) i/lub allodynia (bdl przy lekkim dotyku)
Naczynioruchowe Réznice ucieplenia i zabarwienia skoéry koriczyny, w poréwnaniu do zdrowej
Potliwo$¢/Obrzek Obecnos¢ obrzeku i réznica potliwosci skéry koriczyny, w poréwnaniu do zdrowe;j

Ograniczenie ruchomosci koriczyny, ostabienie sity, drzenia, dystonia,

Ruch Trofi SR . X - B
uchowe/Troficzne Obecnos¢ zmian troficznych skéry, paznokci i wtoséw

IV. Algodystrofie mozna rozpoznac po wykluczeniu innych przyczyn, ktére mogtyby ttumaczy¢ opisane zaburzenia.
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COMPLEX REGIONAL PAIN SYNDROME (ALGODYSTROPHY; SUDECK’S SYNDROME)

Zyluk A.
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Keywords: complex regional pain syndrome, diagnostic criteria, treatment

Complex regional pain syndrome (algodystrophy, Sudeck’s syndrome) is a complex of
symptoms and signs typically occurring following trauma of the extremity. It presents with
severe pain at rest or at the slightest movement, abnormal perception of the stimuli
(hyperpathia, allodynia) and severe functional impairment of the extremity. Signs of minor
importance include swelling, vasomotor instability (changes of colour, temperature and
sweating) and trophic changes of the skin. In most cases CRPS develops after trauma,
sometimes trivial, but spontaneous development, without precipitating event occurs rarely.
Symptoms and signs involve typically whole distal part of the extremity, are not confined to
the site of initial injury and their intensity is out of proportion of severity of predisposing
trauma. It is not known, whether CRPS develops following trauma or operation in some
patients and not in others, who sustained identical injury and underwent identical operation.
In Poland a proportion of CRPS cases is caused by malpractice in the management of injuries,
particularly fractures around the wrist. The clinical presentations of CRPS varies between
patients, sometimes considerably. For example, the affected limb may appear hot and red, or
cold and blue; these symptoms and signs can also fluctuate over time. Duration of the disease
is the most important criterion of the classification. Basically, two forms of CRPS are
distinguished: early (acute) and chronic (long-lasting) which differ with regard to the clinical
presentation (see above), treatment options and the prognosis. Diagnosis of CRPS is made on
clinical basis and none imaging or biochemical test is necessary to confirm it. The Budapest
criteria (2007) present a list of symptoms and signs which are required to made a confident
diagnosis [1]. Treatment of early CRPS is relatively easy with good prognosis if commenced
promptly after the onset. Chronic CRPS presents more difficult therapeutic problem,
burdened by a proportion of failures. The updated diagnostic and therapeutic standards were
established which are useful guideline for doctors in their clinical practice [2]. This
presentation will provide the most relevant and practical information about above mentioned

aspects of the disease.
Table 1. The Budapest criteria of diagnosis of CRPS

Presence of continuing pain, disproportionate to any inciting event

Must report at least one symptom in each of the four categories

Sensory

Hyperalgesia and/or allodynia

Vasomotor Temperature asymmetry and/or skin colour changes and/or skin colour asymmetry
Sudomotor/Oedema Oedema and/or sweating changes and/or sweating asymmetry

Motor/Trophic

Aust display at least one sign at time of evaluation in two or more of the following categories

Sensory

Hyperalgesia(to pinprick)and/or allodynia(to light touch, temperature sensation, deep somatic pressure and/or joint movement)

Vasomotor Temperature asymmetry (>1°C) and/or skin colour changes and/or skin colour asymmetry
Sweating/Oedema Oedema and/or sweating changes and/or sweating asymmetry

Motor/Trophic

There is no other diagnosis that better explains the symptoms and signs

Decreased range of motion and/or motor dysfunction (weakness, tremor, dystonia) and/or trophic changes (skin, hair, nails)

Decreased range of motion and/or motor dysfunction (weakness, tremor, dystonia) and/or trophic changes (skin, hair, nails)
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Stowa kluczowe: osteoporoza, algorytm, rozpoznanie, choroby endokrynologiczne

Tak zwana osteoporoza wtdrna moze by¢ skutkiem wielu rdéznych zaburzen
chorobowych, z ktérych przynajmniej czes¢ jest klinicznie odwracalnych. Osteoporoze wtérng
moze powodowaé wiele schorzen i czynnikdéw endokrynologicznych (jak hiperkortyzolizm,
nadczynno$¢ tarczycy, nadczynnos¢ przytarczyc, hipogonadyzm, leki powodujace
hipogonadyzm, przedwczesna menopauza, hiperprolaktynemia, zaburzenia wydzielania
hormonu wzrostu, leki wptywajace na ukfad endokrynny, , wreszcie cukrzyca). Niektorzy
autorzy dodaja do tej listy rézne formy osteoporozy/osteomalacji zwigzane z niedoborem
witaminy D (ktdrej aktywna postac jest czesto okreslana jako hormon).

Jak powszechnie wiadomo, wiekszos¢ chordb endokrynologicznych jest odwracalna
lub przynajmniej moze by¢ leczona. Z tego powodu identyfikacja choroby pierwotnej, ktérej
pierwszym objawem moze byc¢ osteoporoza, wydaje sie by¢ wazna. Biorgc pod uwage fakt, ze
do 30% kobiet w wieku pomenopauzalnym oraz nawet do 50-80% mezczyzn z osteoporozg
moze miec¢ czynniki mogace jg powodowac albo przynajmniej przyczyniac sie do jej powstania,
wydaje sie, ze badania przesiewowe w tym kierunku mogg by¢ bardzo efektywne. Jednakze
staranny przesiew w kierunku réznych przyczyn (endokrynologicznych lub nie) osteoporozy
wtdrnej ze wzgledu na ich réznorodnos¢ nie jest fatwy.

Dlatego tez konstruujagc mozliwy algorytm diagnostyczny pamietac nalezy, ze
ekstensywne wstepne opracowanie chorego w sensie wykonania dziesigtkdw mniej lub
bardziej drogich badan diagnostycznych moze nie by¢ koszto-efektywne. Z tego tez powodu
wstepny przesiew powinien by¢ uzalezniony od wywiadu chorobowego i ograniczony tylko do
préby wykrycia prawdopodobnych czynnikéw przyczynowych. Dodatkowo usprawiedliwione
moze by¢ wykonanie tych badan, ktore wykry¢ moga najczestsze schorzenia, a takze te, ktére
przebiegaé mogg subklinicznie (bez- lub skgpoobjawowo). Proponowane badania moga réznic¢
sie nieco u kobiet (Ca, P, Wit. D, PTH, kortyzol, TSH) i u mezczyzn (dodatkowe oznaczenie
testosteronu). Jezeli wstepne badania przesiewowe dajg wynik negatywny, dalsze badania
mogg by¢ przeprowadzone u chorych z brakiem reakcji (np. spadek BMD) na leczenie, ze
zfamaniami pojawiajgcymi sie w trakcie leczenia lub jezeli pojawig sie objawy sugerujgce
istnienie przyczyny osteoporozy wtérnej.

Z powyzszych faktédw i rozumowania wynika, ze lista przyczyn osteoporozy wtérnej
stuzgca doktadnemu przeprowadzeniu wywiadu chorobowego potaczona z listg odpowiednich
badan diagnostycznych moze by¢ bardziej przydatna od algorytmu. Jezeli jednak wzigé pod
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uwage tylko potencjalne endokrynologiczne przyczyny osteoporozy, skonstruowanie takiego
algorytmu jest mozliwe i zostanie on pokazany w trakcie prezentaciji.

Osobnym zagadnieniem jest wykrywanie osteoporozy u chorych z uprzednio
rozpoznanymi schorzeniami endokrynologicznymi, jest to jednak logistycznie prostsze i
wymaga okresowego wykonywania u tych chorych badania densytometrycznego.
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So called secondary osteoporosis may result from different clinical disorders, of which
at least some are potentially reversible. Secondary osteoporosis may be caused by many
endocrine  disorders and  factors (like hypercortisolism, hyperthyroidism,
hyperparathyroidism, hypogonadism, hypogonadism-inducing drugs, premature menopause,
hyperprolactinaemia, growth hormone — secretion disorders, drugs influencing the endocrine
system, and last but not least — diabetes mellitus). Some authors add to this list different forms
of osteoporosis/osteomalacia connected with vitamin D (active form of which is commonly
described as a hormone) deficiency.

As it is commonly known, most of the endocrine diseases are reversible or at least
treatable. Therefore identification of underlying disease, of which revealed osteoporosis may
be the first sign, seem to be of importance. Taking into account the fact, that up to 30% of
postmenopausal women and up to even 50-80% of men may have factors that may cause or
at least contribute to osteoporosis, it seems that screening for these cause may be very
efficient. However, a thorough screening for different secondary causes (endocrinological or
not) is not easy because of their diversity.

Therefore constructing a possible diagnostic algorithm one should bear in mind that
an initial extensive work-up in terms of tens of more or less expensive diagnostic tests may
not be cost-effective. From that reason the initial screening should be anamnesis-driven and
limited to probable causal factors. Additionally, justified may be performing of these tests,
that may detect most prevalent and possibly subclinical (no or only scarce signs and
symptoms) disorders. The proposed tests may be slightly different in women (Ca, P, vit. D,
PTH, cortisol, TSH) than in men (testosterone additionally). If the initial screening is negative,
further tests may be performed in patients with BMD loss in spite of treatment, with fractures
or in those with emerging signs and symptoms possibly connected with an underlying cause
of osteoporosis.

From the above mentioned facts and reasoning it follows that a checklist of reasons of
secondary osteoporosis for the purpose of a thorough anamnesis with a list of appropriate
diagnostic tests for a further work-up shall be more helpful than an algorithm. However, if one
takes into account only endocrinological reasons of osteoporosis, a simple algorithm is
possible and will be provided during the lecture.

Another problem is detection of osteoporosis in patients with previously diagnosed
endocrinological disorders, this is however logistically more simple and requires periodical
densitometric examination in theses patients
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W ostatnich latach osteoporoza u mezczyzn powszechnie zostata uznana za wazny
problem zdrowia publicznego, szczegdlnie w Swietle szacunkdw, ze liczba mezczyzn w wieku
powyzej 70 lat bedzie nadal wzrasta¢ wraz ze wzrostem $redniej dtugosci zycia. Pomimo tego,
badania sugerujg, ze wiekszo$¢ mezczyzn postrzega osteoporoze wytacznie jako "chorobe
kobiet". Ponadto, wsrdd mezczyzn, ktorych nawyki zyciowe narazajg na zwiekszone ryzyko
zfaman, niewielu uznaje te chorobe za powazne zagrozenie dla ich mobilnosci i niezaleznosci.

Mezczyzni po piecdziesigtce nie dosSwiadczajg gwattownej utraty masy kostnej,
charakterystycznej dla kobiet w okresie kilku lat bezposrednio po menopauzie, jednak w wieku
65 - 70 lat, mezczyzni i kobiety tracg mase kostng w tym samym tempie, a wchtanianie wapnia,
niezbednego skfadnika odzywczego dla zdrowia kosci, zmniejsza sie u obu pfci. W efekcie
okoto 30% wszystkich ztaman blizszego konca kosci udowej wystepuje u mezczyzn. Z
niewyjasnionych do konca przyczyn, $miertelnos¢ w wyniku ztaman blizszego konca kosci
udowej, ale takze kregostupa i innych duzych ztaman osteoporotycznych jest okoto 2-krotnie
wieksza u mezczyzn niz u kobiet. Dziesiecioletnie prawdopodobiefAstwo ztamania u mezczyzn
mozna oszacowac przy uzyciu kalkulatora FRAX™, z uwzglednieniem kluczowych czynnikéw
ryzyka takich samych jak u kobiet. Nalezy podkresli¢, ze podobnie jak u kobiet, ryzyko
kolejnych ztaman jest znaczgco zwiekszone przez poprzednie ztamania osteoporotyczne.
Dlatego tez u mezczyzn, podobnie jak u kobiet, powinno zachowad sie najwiekszg starannos¢
w identyfikowaniu “niemych” klinicznie ztaman kregdw, rozszerzajgc rutynowe postepowanie
o badania radiologiczne kregostupa lub densytometryczng ocene ztaman kregéw (VFA).
Zgodnie z wynikami badania MrQOS, w ktérym oceniano predykatory ztaman pozakregowych u
starszych mezczyzn, po uwzglednieniu BMD zidentyfikowano nastepujace kliniczne czynniki
ryzyka: wczesniejsze ztamanie, wiek, upadek w ostatnim roku, stosowanie tréjcyklicznych
lekdw przeciwdepresyjnych oraz niemoznos$¢ wykonania testu wstan - idz. Czestosc
wystepowania poszczegdlnych czynnikdw ryzyka ztamania osteoporotycznego u mezczyzniu
kobiet powszechnie uwazania jest jako odmienna. Na ogdt sugeruje sie, ze osteoporoza u
mezczyzn ma czesciej charakter wtérny, wsrdd najczestszych przyczyn wymieniajac
stosowanie kortykosteroidow, naduzywanie alkoholu oraz hipogonadyzm. Jednakze
postrzeganie osteoporozy u mezczyzn jako odmiennej od osteoporozy u kobiet wydaje sie by¢
nieprawda. Mezczyzni sg prawdopodobnie rzadziej kierowani na densytometrie w przypadku
braku specyficznych czynnikdw ryzyka osteoporozy, a lekarze moga wykazywac¢ ogdlng
tendencje do doktadniejszego poszukiwania przyczyn wtdrnej osteoporozy u mezczyzn niz u
kobiet. W efekcie praktyka kliniczna sugeruje, ze u mezczyzn czesciej diagnozuje sie
osteoporoze wtdrng, jednak nie ma istotnych danych populacyjnych na poparcie tego
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pogladu. Trudno jest rozrézni¢ wieloczynnikowg nature osteoporozy u kobiet i mezczyzn.
Niedawno opublikowana subanaliza kohorty MrOs oceniajgca wtdrne przyczyny osteoporozy
u 0s6b z niskqg BMD w poréwnaniu z tymi, ktére nie miaty niskiej BMD, nie wykazata istotnej
réznicy w wystepowaniu specyficznych czynnikdéw ryzyka pomiedzy badanymi grupami. Nie
ma zatem dowodow, ze osteoporoza wtorna jest rzeczywiscie czestsza u mezczyzn.
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In the past few years the problem of osteoporosis in men has been recognized as an
important public health issue, particularly in light of estimates that the number of men above
the age of 70 will continue to increase as life expectancy continues to rise. Despite these,
surveys suggest that a majority of men view osteoporosis solely as a “woman’s disease.”
Moreover, among men whose lifestyle habits put them at increased risk, few recognize the
disease as a significant threat to their mobility and independence.

Men in their fifties do not experience the rapid loss of bone mass that women do in
the years following menopause, however by age 65 or 70, men and women lose bone mass at
the same rate, and the absorption of calcium, an essential nutrient for bone health throughout
life, decreases in both sexes. Eventually, 30% of all fractures of the proximal femur (hip) occurs
in men. From the end of unexplained causes, mortality as a result of hip fractures, but also the
spine and other large osteoporotic fracture is approximately 2-fold higher in men than in
women. Ten-year probability of fracture in men can be estimated using the FRAX ™ calculator,
including the key risk factors the same as in women. It should be emphasized that, as in
women, the risk of subsequent fractures is significantly amplified by previous osteoporotic
fracture. Therefore, just like women, men should keep the greatest diligence in identifying
subclinical vertebral fractures, extending diagnosis of X-ray examination of the spine or
vertebral fractures assessment (VFA). According to the MrOS study, which evaluated
predictors of non-spine fracture in elderly men after adjusting for BMD, the following clinical
risk factors were identified: previous fracture, age, a fall in the past year, use of tricyclic
antidepressants, and inability to complete a walking test. The prevalence of individual risk
factors for osteoporotic fracture is commonly reported to be different in men compared to
women. It is frequently suggested that osteoporosis in men often has secondary causes, the
most common being corticosteroid use, excessive alcohol use, and hypogonadism. However,
considering osteoporosis in men as distinct from female osteoporosis might be misconceived.
Clinical practice suggests that men are more often diagnosed with secondary osteoporosis,
but there are no relevant population-based data to support this notion. It is difficult to
distinguish between the multifactorial nature of female vs. male osteoporosis. A recently
presented subanalysis of the MrOs cohort evaluated secondary causes of osteoporosis in
subjects that had low BMD vs. those that did not have low BMD, and most were similar in
terms of their risk factors. Itis thus not established that secondary osteoporosis really is more
common in men. Men may be less likely to be referred for bone densitometry in the absence
of specific risk factors for osteoporosis, and there may be a general tendency by healthcare
practitioners to look for the causes of secondary osteoporosis in men more carefully than in
women.
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Stowa kluczowe: przewlekta choroba nerek, zaburzenia mineralne i kostne, wtdrna
nadczynnosc przytarczyc

Zaburzenia mineralne i kostne w przewlektej chorobie nerek CKD-MBD) obejmujg
zarowno choroby z szybkim tempem przebudowy kosci (wtérna nadczynnos¢ przytarczyc) lub
tez z wolng przebudowg kosci (osteomalacja lub adynamiczna choroba kosci). Wyrdznia sie
tez choroby kosci o mieszanym obrazie histologicznym (tzw. mieszana osteodystrofia
mocznicowa), przebiegajgca najczesciej réwniez ze zwieszonym obrotem mineralnym kosci.
Uwaza sie, ze ocena stezenie PTH w surowicy moze by¢ wartosciowym markerem wielkosci
obrotu mineralnego kosci i w wiekszosci sytuacji klinicznych moze zastgpi¢ wykonanie badania
histomorfometrycznego bioptatu kosci. Aktualne wytyczne CKD-MBD wg. KDIGO z 2017 roku
zalecajg wykonanie densytometrii u chorych z przewleka chorobg nerek (CKD) juz od stadium
3a. W tym okresie zaawansowania CKD wytyczne KDIGO zalecajg monitorowanie nie tylko
stezenie PTH w surowicy ale rowniez wielkos$¢ fosfatemii oraz kalcemii. W razie utrzymywania
sie hiperfosfatemii nalezy rozpocza¢ leczenie majace na celu obnizenie stezenia fosforanow w
surowicy do wartosci prawidfowych, unikajgc przy tym zbyt duzych dawek preparatow
zawierajacych wapn (gtéwnie weglanu wapnia) i ryzyka hiperkalcemii. Bardzo wazne s3
réwniez zalecenia dietetyczne w celu unikania pokarméw z duzg zawartoscig fosforandéw
(pokarmy roslinne, zwierzece lub tez zawierajgce duze ilosci fosforandw w postacie dodatkéw
do zywnosci). U chorych z CKD 3a— CKD 5 i nie wymagajacy jeszcze dializoterapii optymalne
stezenie PTH w surowicy nie jest znane. W przypadku jednak systematycznego wzrostu
stezenia PTH w surowicy powyzej wartosci prawidtowych nalezy oznaczy¢ stezenia tzw. tzw.
usuwalnych czynnikow ryzyka takich jak hiperfosfatemia, hipokalcemia oraz niedobdr
witaminy D. Podawanie preparatdéw witaminy D nie jest rutynowo zalecane we wczesniejszych
stadiach CKD, jednak stosowanie preparatéw witaminy D nalezy rozwazy¢ u chorych z CKD4
lub CKD5 i objawami wtdérej nadczynnosci przytarczyc. U chorych z CKD leczonych dializami
(CKD5D) i objawami zaawansowanej wtdrnej nadczynnosci przytarczyc (wymagajacych
leczenia w celu obnizenia stezenia PTH w surowicy) zalecane jest podawanie kalcymimetykow
(stosowane sg obecnie preparaty podawane doustnie lub dozylnie), kalcytriolu lub aktywnych
metabolitow witaminy D badz tez kalcymimetykow tacznie z kalcytriolem lub aktywnymi
metabolitami witaminy D. U chorych leczonych powtarzanymi hemodializami nalezy stosowac¢
ptyn dializacyjnych ze stezeniem wapnia zjonizowanego 1.25 lub 1.50 mmol/L. U chorych z
CKD oraz obnizong gestoscig mineralng kosci (BMD) i udokumentowanymi ztamaniami kosci
nalezy przed rozpoczeciem leczenia preparatami anty-resorpcyjnymi rozwazy¢ wykonanie
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biopsji kosci w celu wykluczenia CKD-MBD przebiegajgcej ze zmniejszonym obrotem
przemiany kosci (low bone turnover). Obecnie wykonanie paratyreoidektomii rozwaza sie
jedynie w przypadku braku skutecznego leczenia farmakologicznego i znacznie
podwyzszonymi stezeniami PTH w surowicy lub w przypadku tzw. trzeciorzedowej
nadczynnosci przytarczyc. U chorych po transplantacji nerki leczonych kortykosteroidami
nalezy réwniez wykonac badanie densytometryczne w pierwszym okresie po transplantacji. U
chorych z obnizonymi wartosciami BMD oraz eGFR > 30 ml/min nalezy rozwazy¢ stosowanie
preparatéw witaminy D i/lub bisfosfonianéw. Ryzyko ztaman kosci jest wieksze u chorych z
CKD niz w populacji ogdlnej. Najwieksze ryzyko ztaman kosci wystepuje u chorych po
transplantacji nerki.
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MANAGEMENT IN CHRONIC KIDNEY DISEASE - MINEREAL AND BONE DISORDER

(CKD-MBD)

Wiecek A.
Department of Nephrology, Transplantation and Internal Medicine, Medical University of
Silesia in Katowice

Keywords: chronic kidney disease, mineral and bone disorders, secondary
hyperparathyreoidism

Chronic Kidney Disease-Mineral and Bone Disorders (CKD-MBD) are frequently found
in patients with chronic kidney disease (CKD). Several forms of CKD-MBD are described,
namely: diseases with high bone turnover (secondary hyperparathyreoidism), low bone
turnover (osteomlacia or adynamic bone diseases). Finally a mixed uraemic osteodystrophy
(with a high bone turnover) was discretised. Serum PTH concentration seems to be actually
best marker of CKD-MBD without results of kidney biopsy. Current CKD-MBD Guidelines
published in 2017 suggest to perform a densitometry in in stage CKD3a — CKD5D in order to
assess the degree of bone fracture. Actual KDIGO Guidelines suggest to monitor routinely not
only a serum PTH concentration but also serum phosphate and calcium concentrations. In case
of prolonged hyperphosphatemia a pharmacological treatment with phosphate lowering
agents is recommended. High dosed of calcium carbonate should be avoided in order to
reduce the risk of hypercalcaemia. In dialyzed patients with CKD (CKD5D) calcium
concentration in dialysis fluid should remain 1.25 or 1.50 mmol/l). Additionally a dietary
content of phosphorus should be considered in different food products (animal, vegetables or
additives). In patents with CKD3a — CKD5 not on dialysis an optimal PTH serum concentration
is unknown however in patients with progressive increase of PTH levels additional parameters
should be estimated including hyperphosphatemia, hypocalcaemia, high phosphate intake
and vitamin D deficiency. In patients with CKD 3a — CKD5D routine treatment with calcitriol
or vitamin D analogues is not recommended. In patients with CKD5D requiring PTH lowering
therapy it is suggested to use calcimimetics, calcitriol or active Vitamin D analogues. In
patients with CKD and low BMD and increased risk of bone fracture it is recommended to
perform densitometry and to assess of BMD. Parathyreoidectomy is currently performed only
in limited number of cases with very high serum PTH concentration or in patients with tertiary
hyperparathyreoidism. In patients after kidney transplantation is also suggest to perform
densitometry and to assess BMD at the early stage after transplantation. In patients with low
BMD and eGFR > 30 ml/min the use of active Vitamin D and or bisphosphonates should be
considered. The risk of bone fraction is higher in CKD patients than in general population.
However highest risk of bone fraction is observed in kidney transplant recipients.
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OSTEOPOROZA W PRZEBIEGU FARMAKOTERAPII RAKA PIERSI | PROSTATY

Kalinka E.
Klinika Onkologii, Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki, t6dz

Osteoporoza stanowi wazny i niedoceniany problem u chorych leczonych na
nowotwory. Grupy o szczegdlnym stopniu narazenia stanowig chore w wieku
przedmenopauzalnym, chore na raka piersi leczone hormonoterapia, chore na raka jajnika w
wieku przedmenopauzalnym oraz chorzy na raka prostaty poddawani catkowitej blokadzie
androgenowej. Chore na raka piersi w wieku przedmenopauzalnym poddawane chemioterapii
w znaczgcym odsetku przestajg miesigczkowaé, a u czesci z nich (zwtaszcza po 40 roku zycia)
dochodzi do trwatej przedwczesnej menopauzy, ktéra stanowi czynnik ryzyka osteoporozy i
jej powiktan. Dlatego tez, istnieje potrzeba konsekwentnych strategii planowych
densytometrii, suplementacji wapnia i witaminy D3 oraz stosowania lekow
osteoprotekcyjnych — zwtaszcza bisfosfoniandw. Szczegdlng grupe mtodych kobiet narazonag
na osteoporoze stanowig chore na raka piersi poddawane hormonoterapii z udziatem
analogéw LH-RH, ktdére skutecznie i gwaftownie zmniejszaja produkcje estrogenow
endogennych. Ponadto, u czesci z tych chorych wtgczane s3 inhibitory aromatazy, ktérych
dziatania niepozgdane w zakresie ryzyka osteoporozy sumuja sie z dziataniem analogéw LH-
RH. Podobnie gwattownie ustaje produkcja estrogendw endogennych u pacjentek w wieku
przedmenopauzalnym poddawanych panhysterektomii, najczesciej z powodu raka jajnika,
rzadziej z powodu raka szyjki macicy czy wyjgtkowo rzadko wystepujgcego przed menopauza
raka trzonu macicy. Populacja tych pacjentek wymaga szczegdlnego nadzoru w zakresie
mineralnej gestosci kosci i poddania strategiom prewencyjnym w zakresie osteoporozy i jej
powikfan. Bardzo czesto niedocenianym problemem sg powiktania jatrogennej osteoporozy u
mezczyzn chorych na raka gruczotu krokowego poddawanych hormonoterapii, ktérej celem
jest uzyskanie kastracyjnego stezenia testosteronu we krwi, co koreluje z uzyskaniem poprawy
w zakresie stezenia PSA, czasu do progresji i catkowitego czasu przezycia. Nieuzasadniong
opinig wérdd klinicystow jest ta, ze osteoporoza to choroba dotykajaca jedynie starsze kobiety.
Jednak ta niewiedza czesto prowadzi do tego, ze bdle i powikfania kostne u chorych na raka
prostaty sg kojarzone z przerzutami nowotworu do kosci, a nie z osteoporozg.Podsumowujac,
leczenie operacyjne i systemowe chorych na nowotwory stanowi czestg przyczyne
osteoporozy i jej powiktan. Istniej potrzeba skoordynowanych dziatan edukacyjnych w
wielodyscyplinarnych srodowiskach medycznych zajmujacych sie tymi chorymi.
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OSTEOPOROSIS IN THE COURSE OF PHARMACOTHERAPY OF BREAST AND PROSTATE
CANCER

Kalinka E.
Klinika Onkologii, Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki, todz

(English version not submitted)
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OSTEOPOROZA W UKtADOWYCH CHOROBACH TKANKI tACZNEJ

Osieleniec J.12
! Krakowskie Centrum Medyczne, Krakéw, ul. Kopernika 32,
2 Szpital Specjalistyczny im. J. Dietla w Krakowie, Oddziat Reumatologii, Krakéw

Stowa kluczowe: uktadowe choroby tkanki tqgcznej, osteoporoza

Osteoporoza w uktadowych chorobach tkanki tgcznej (UChTL) ma charakter ztozony,
na jej rozwdj ma wpltyw naktadanie sie czynnikdw zwigzanych z przewlektym procesem
zapalnym, stosowanym leczeniem jak i czynnikdw niezaleznych od choroby podstawowe;.

W UChTL cytokiny prozapalne miedzy innymi TNF alfa, IL1, 116, IL17 poprzez uktad
RANK/RANKL stymulujg zwiekszenie liczby i aktywnosci osteoklastéw prowadzac do nasilenia
resorpcji kosci i zmniejszenia gestosci mineralnej kosci. Do innych czynnikdw negatywnie
wptywajacych na metabolizm kostny u chorych z UChTL nalezg przewlekta
glikokortykoterapia, upos$ledzona aktywnos¢ fizyczna zwigzana z bdélem i nasilajaca sie
dysfunkcja narzadu ruchu, niska szczytowa masa kostna (szczegdlnie gdy do zachorowania
dochodzi w miodym wieku), deficyt hormondéw ptciowych zwigzany z leczeniem
glikokortykoidami i cytostatykami, zaburzenia homeostazy wapniowo — fosforanowej w
przypadku wystgpienia niewydolnosci nerek (gtéwnie u pacjentéw z toczniem rumieniowatym
uktadowym (TRU)) oraz zaburzenia metabolizmu witaminy D .

U pacjentéw z reumatoidalnym zapaleniem stawéw (RZS) ryzyko ztamania kregéw
wzrasta 2.4-krotnie , a ztamania szyjki kosci udowej 2- krotnie, u chorych z TRU ryzyko
jakiegokolwiek ztamania osteoporotycznego zwiekszone jest 1.2 do 4.7 — krotnie, i jest 5-
krotnie wieksze przed 45 rokiem zycia.

Kazdy pacjent z UChTt powinien byé poddany ocenie w kierunku ryzyka wystgpienia
osteoporozy i ztaman osteoporotycznych. Obecnie nie dysponujemy jednym prostym, szybkim
narzedziem oceniajagcym ryzyko ztamania w tej grupie chorych. Powszechnie stosowany
kalkulator FRAX® adresowany jest do osob w wieku od 40 do 90 lat podczas gdy pacjenci z
UChTL to bardzo czesto osoby ponizej 40 roku zycia. Ryzyko ztamania obliczone na podstawie
FRAX® chorych zagrozonych osteoporozg wtdrng jest czesto niedoszacowane. Kalkulator ten
nie uwzglednia dawki glikokortykosteroidéw, liczby przebytych ztaman, BMD kregostupa ani
ryzyka upadkow.

Podstawg profilaktyki osteoporozy w UChTt jest odpowiednio szybie wtgczenie
leczenia modyfikujacego przebieg choroby tak aby nie dopusci¢ do spadku BMD. U pacjentow
z juz rozpoznang osteoporozg konieczne bedzie zastosowanie lekéw antyresorpcyjnych z
uwzglednieniem przeciwwskazan i ograniczen wynikajacych z przebiegu choroby
podstawowej oraz wieku pacjenta. U czesci chorych szczegdlnie tych poddanych przewlektej
glikokortykoterapii konieczne bedzie wczesniejsze rozwazenie terapii antyresorpcyjnej.



Polski Portal Osteoporozy 2019° www.osteoporoza.pl.
VIl SRODKOWO EUROPEJSKI KONGRES OSTEOPOROZY | OSTEOARTROZY, KRAKOW 27-28.09.2019

L28
OSTEOPOROSIS IN SYSTEMIC CONNECTIVE TISSUE DISEASES
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OCENA JAKOSCI ZYCIA MEZCZYZN W PODESZtYM WIEKU CHORYCH NA OSTEOPOROZE
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Stowa kluczowe: osteoporoza u mezczyzn, jakosc zycia, bol

Wstep. Osteoporoza dotyka przede wszystkim kobiety. W ostatnich latach zauwazono
jednak, ze utrata masy kostnej stanowi takze duzy problem u mezczyzn. Statystyki pokazuja,
ze w latach dziewiecddziesigtych w USA przyblizona liczba chorych na osteoporoze wynosita 24
miliony, z czego 20 % stanowili mezczyzni. Przyczyny prowadzace do osteoporozy u mezczyzn
sg podobne jak u kobiet. Jest to najczesciej: hipogonadyzm, leczenie kortykosteroidami,
choroby przewodu pokarmowego, niedobdor witaminy D, niski wskaznik BMI, naduzywanie
alkoholu, palenie papieroséw oraz zaburzenia hormomalne. Osteoporoza moze powodowac
pogorszenie jakosci zycia m.in. poprzez dolegliwosci bdélowe towarzyszace chorobie,
skutkujgce obnizeniem energii zyciowej i sprawnosci fizycznej. Wiekszos¢ dostepnych danych
dotyczy jakosci zycia kobiet z osteoporozg, natomiast zauwazalny jest brak doniesien na temat
jakosci zycia mezczyzn w podesztym wieku chorych na osteoporoze.

Cel. Celem badan jest ocena zwigzku pomiedzy gestoscig kosci (BMD), a
poszczegdlnymi komponentami jakosci zycia u mezczyzn oraz ocena dolegliwosci bolowych i
ich wptyw na jako$¢ zycia mezczyzn chorujacych na osteoporoze.

Materiat i metody. Badaniem objeto 62 mezczyzn zamieszkatych w domach pomocy
spofecznej, w wieku od 65 do 85 lat. Na podstawie kryteriow wiaczenia i wytgczenia
stworzono dwie grupy: badawczg (grupa 1; T-Score <-2,5 ) oraz kontrolng (grupa 2; T-Score>
-2,5). Grupe 1 stanowito 27 mezczyzn. Srednia warto$¢ wspétczynnika T-Score -2,9; $rednia
wieku badanych 78 lat, $rednia wartoé¢ BMI 27,36. Grupa 2 zawierata 35 badanych. Srednia
wartosé wspotczynnika T-Score — 1,45; $rednia wieku badanych 72,17 lat, Srednia warto$¢ BMI
26,47. Ocene jakosci zycia dokonano za pomocg Kwestionariusza Qualeffo-41 (Quality of Life
Questionaire of the European Fundation for Osteoporosis). Ocene ilosciowg gestosci kosci
przeprowadzono na podstawie badania densytometrycznego. Bol oceniono na podstawie skali
VAS (Visual Analogue Scale) .

Wyniki. Badania wykazaty, ze istnieje dos¢ silna zalezno$¢ pomiedzy obnizong
gestoscia kosci (BMD), a jakoscia zycia mezczyzn w podesztym wieku (r=0,78).
Zaobserwowano, ze im nizsze BMD, tym gorsza jako$¢ zycia badanych. Najwiekszg korelacje
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zaobserwowano pomiedzy obnizong masg kostng, a komponentg dotyczacg mobilnosci
(r=0,65) i czasu wolnego (r=0,63). Wykazano stabg zalezno$¢ pomiedzy oceng bdlu mierzong
skalg VAS, a 0gdlng jakoscig zycia mezczyzn z obnizong masg kostng (r=0,3). Jedynie dos¢ silng
zalezno$¢ wykazano pomiedzy bélem a komponentg dotyczgcg samooceny wtasnego zdrowia
(r=0,9).

Whioski. 1. Gestos¢ kosci ma wptyw na jakos¢ zycia mezczyzn w podesztym wieku.
Najwieksza zaleznos¢ wystepuje pomiedzy obnizong masg kostng a komponentg dotyczaca
mobilnosci i czasu wolnego. Najstabsza korelacja jest pomiedzy gestoscig kosci a domeng
dotyczacg sprawnosci umystowych. 2. Mezczyzni z osteoporozg skarzg sie na dolegliwosci
bdélowe. Obecnos¢ bélu nie ma wptywu na ogdlng jakosc ich zycia, z wyjatkiem komponenty
dotyczacej samooceny wtasnego zdrowia.
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QUALITY OF LIFE OF ELDERLY MEN WITH OSTEOPOROSIS
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Introduction: Osteoporosis is predominantly female disease, but in recent years bone
mass reduction has been increasingly diagnosed also in men. According to US health statistics,
around 24 million Americans were affected by osteoporosis in the 1990s, with one in five being
male. Male and female osteoporosis is caused by the same risk factors, among which
hypogonadism, corticosteroid therapies, digestive system diseases, vitamin D deficiency, low
BMI, frequent consumption of alcohol, and cigarette smoking are the most common. In the
case of men, bone tissue homeostasis is also significantly determined by sex hormones
(androgens and oestrogens). Osteoporosis can reduce the quality of life by causing pain that
affects an individual’s vitality and physical fitness. Because the quality of life of osteoporotic
women is studied much more often than of older osteoporotic men, this study was
undertaken to assess the association between bone mass density (BMD) in men and individual
components of the quality of life, and the intensity of pain felt by osteoporotic men and its
influence on their quality of life.

Material and Methods: The study was carried out with 62 men aged from 65 to 85
years, the residents of care homes, who were divided into an experiment group (N=27, mean
T-Score -2.9, mean age 78 years, mean BMI 27,36 ) and a control group (N=35, mean T-Score
-1,45; mean 72.17 years, mean BMI 26,47). The participants’ quality of life was assessed using
the Qualeffo-41 Questionnaire (the Quality of Life Questionnaire of the European Foundation
for Osteoporosis), the quantitative bone density was measured by densitometry, and pain
intensity was determined by means of the VAS scale (Visual Analogue Scale).

Results: The study demonstrated a relatively strong association between lowered BMD
and participants’ quality of life (r=0.78) that decreased with falling BMD. The strongest
correlation between BMD and the quality of life components was found for mobility (r=0.65)
and leisure and social activities (r=0.63). The VAS scores showed a weak association between
pain felt by the participants and their overall quality of life (r=0.3), but the correlation between
health self-perception and pain was relatively high (r=0.9).
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Conclusions: 1. There is an association between bone mass density in older men and
their quality of life. The relationship between lowered BMD and the quality of life components
is the strongest for mobility and leisure and social activities, and the weakest for mental

function. 2. The pain felt by osteoporotic men does not affect their overall quality of life only
influencing their health self-rating.
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ADVANCES IN TREATMENT OF OSTEOARTHRITIS
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Division of Public Health, Epidemiology and Health Economics, University of Liege, Liege,
Belgium, Chair for Biomarkers of Chronic Diseases, Biochemistry Department, College of
Science, King Saud University, Riyadh, KSA.

Osteoarthritis (OA) is the most common form of arthritis, and is characterized by joint
pain and stiffness leading to functional decline and loss in quality of life. In 2014, ESCEO
published recommendations for the management of knee OA in the form of a treatment
algorithm that provides practical guidance for the prioritization of interventions and guides
physicians through progressive logical steps. Since the publication of the ESCEO algorithm,
considerable new evidence has been published, particularly regarding the safety of many
medications commonly used to treat OA. Therefore, ESCEO revisited its treatment algorithm
recommendations in the light of the new evidence and developed new recommendations
based upon systematic literature review and application of the GRADE process. The
combination of treatment modalities including non-pharmacological and pharmacological
intervention remains key to the management of knee OA. As step 1 pharmacological
treatment, ESCEO advocates the use of background therapy with chronic SYSADOAs,
specifically pharmaceutical-grade prescription Crystalline Glucosamine Sulfate and
Chondroitin Sulfate, for which the evidence is unequivocal. Recent concern over the safety
profile of Paracetamol raises questions over its routine, chronic use, due to increasing
evidence of adverse events. Topical NSAIDs may be added to step 1 background therapy or
used in preference to oral NSAIDs, particularly in OA patients aged > 75 years and those with
co-morbidities or at increased risk of systemic AES. If step 1 treatments show inadequate
efficacy, or in patients presenting with moderate-severe pain, benefit may be obtained with
advanced pharmacological treatments, such as oral NSAIDs. Oral NSAIDs selection should be
based on the patients risk profile. Intra-articular Hyaluronic Acid may be a good alternative to
NSAIDs for knee OA, with a better safety profile. Last pharmacological options for the severely
symptomatic patients are represented by short-term weak opioids, such as Tramadol.
Eventually, total knee replacement surgery is appropriate when all previous modalities have
failed, or if the patients are severely symptomatic and they present significant loss in quality
of life.
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POSTEPY W LECZENIU CHOROBY ZWYRODNIENIOWE)

Reginster J-Y.
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Choroba zwyrodnieniowa stawdéw (OA) jest najczestszg postacig zapalenia stawow i
charakteryzuje sie bdélem i sztywnoscig stawdw prowadzacy do pogorszenia i utraty jakosci
zycia. W 2014 r. ESCEO opublikowato zalecenia dotyczace leczenia OA stawu kolanowego w
postaci algorytmu leczenia, ktéry zapewnia praktyczne wskazéwki pozwalajgce na ustalanie
priorytetdw interwencji i prowadzi lekarzy przez poszczegdlne etapy leczenia. Od czasu
opublikowania algorytmu ESCEO pojawito sie wiele nowych dowoddéw naukowych, w
szczegolnosci dotyczacych bezpieczenstwa wielu lekéw powszechnie stosowanych w leczeniu
OA. W zwigzku z tym ESCEO ponownie przeanalizowato zalecenia dotyczace algorytmu
leczenia w Swietle nowych dowoddw i opracowato nowe zalecenia w oparciu o systematyczny
przeglad literatury i stosowanie procesu GRADE. Potgczenie metod leczenia, w tym interwencji
niefarmakologicznej i farmakologicznej, pozostaje kluczem do leczenia OA stawodw
kolanowych. Jako leczenie farmakologiczne na etapie 1 ESCEO zaleca stosowanie terapii
podstawowej z przewlektym stosowaniem SYSADOA, w szczegdlnosci form na recepte :
krystaliczny siarczan glukozaminy i siarczan chondroityny, dla ktérych dowody s3
jednoznaczne.

Ostatnie obawy dotyczgce bezpieczenstwa Paracetamolu budzg watpliwosci co do jego
rutynowego, przewlektego stosowania ze wzgledu na rosnacg liczbe dowoddw
powierdzajgcych efekty niepozgdane. Terpia podstawowa moze by¢ uzupetniana o miejscowe
NLPZ na etapie 1 lub NLPZ miejscowe moga by¢ stosowane zamiast doustnych, szczegdlnie u
pacjentéw z OA w wieku> 75 lat i ze wspdtistniejgcymi chorobami lub ze zwiekszonym
ryzykiem ogodlnoustrojowych dziatan niepozadanych. Jesli leczenie na etapie 1 wykazuje
niewystarczajacg skutecznos¢ lub kiedy u pacjentédw bdl jest na umiarkowanie silnym
poziomie, korzysci mozna uzyskac dzieki zaawansowanym zabiegom farmakologicznym, takim
jak doustne NLPZ. Wybor doustnych NLPZ powinien opierac sie wczesniejszej ocenie profilu
ryzyka pacjenta. Dostawowy kwas hialuronowy moze by¢ dobrg alternatywa dla NLPZ w
przypadku OA stawu kolanowego, o lepszym profilu bezpieczenstwa. Ostatnie opcje
farmakologiczne dla pacjentéw z ciezkimi objawami to krétkotrwate stabe opioidy, takie jak
Tramadol. Ostatecznie catkowita operacja wymiany stawu kolanowego jest odpowiednia, gdy
zawiodty wszystkie poprzednie metody lub jesli pacjenci majg powazne objawy i wykazuja
znaczng utrate jakosci zycia.
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PREPARATY PODAWANE W INIEKCJACH DOSTAWOWYCH W LECZENIU OSTEOARTROZY -

CZY LECZA RZECZYWISCIE?

Biatoszewski D.
Warszawski Uniwersytet Medyczny , Wydziat Medyczny

Stowa kluczowe: choroba zwyrodnieniowa stawdw, leczenie zachowawcze, iniekcje
dostawowe, skutecznosc kliniczna

Wstep. Choroba zwyrodnieniowa stawéw (ChZS- ICD-10: M15) jest przewlekts,
wieloczynnikowga, wielomiejscowq artropatig, posiadajagcg zmienny przebieg i rdoine
umiejscowienia. Jest chorobg obecnie nieuleczalng. Nalezy do grupy 10. choréb powodujacych
najciezsze kalectwo na Swiecie i jest tez najczestszg przyczyng orzekania o inwalidztwie.
Leczenie przyczynowe w ChZS ( leczenie biologiczne, terapia genowa) nie wyszto obecnie poza
stadia eksperymentalne/ przedkliniczne i nie istniejg na razie substancje, ktére mogtyby
hamowac lub blokowa¢ aktywng juz chorobe. Z tego powodu leczenie ChZS jest obecnie
wylfacznie objawowe. Jego podstawg jest leczenie zachowawcze, a dopiero potem mini-
inwazyjne (rézne iniekcje dostawowe) i inwazyjne (operacyjne). Nie zmienia tego fakt coraz
czestszego stosowania tzw. lekéw modyfikujgcych postep ChZS (Disease Modifying
Osteoarthritis Drug- DMOAD) czyli obecnie gtédwnie rdéinych preparatow kwasu
hialuronowego.

Materiat i metodyka: Autor dokonat przegladu aktualnych i wiarygodnych naukowo
doniesien z ostatnich 10 lat zawartych w bazach piSmiennictwa: PubMed/MEDLINE, SCOPUS i
Cochrane Library. Doniesienia te dotyczyty stosowania iniekcji dostawowych zawierajacych :
preparaty kwasu hialuronowego, tzw. czynniki wzrostu oraz komaorki mezenchymalne. Zwraca
uwage bardzo mata liczba najbardziej wiarygodnych i zgodnych z paradygmatem EBM badan
klinicznych (randomizowane badania prospektywne z podwdjnie $Slepg préba).

Wyniki: Skuteczno$¢ dziatanie leczniczego kwasu hialuronowego podawanego
dostawowo nie jest nadal wystarczajgco udokumentowana i nie ma obecnie dowodow
zgodnych z paradygmatem EBM na zasadnosc¢ jego stosowania. Leczenie czynnikami wzrostu
uzyskanymi z osocza (preparat PRP - Platelet Rich Plasma) -tzw. autogennymi czynnikami
molekularnymi nadal nie znajduje potwierdzenia w wynikach wiarygodnych badan, ktére
przemawiajg za skutecznoscig tego sposobu leczenia. Leczenie za pomocg podawania
dostawowego mezenchymalnych komérek prekursorowych MSC (Mesenchymal Stem Cells) a
raczej, wg obecnych zalecen ,0jca” tych komodrek - A.l. Caplana, MSCs (Medicinal Signalling
Cells) napotyka nadal istotne i nie rozwigzane obecnie problemy zwigzane z wymuszaniem ich
réznicowania w chondrocyty. Proces taki udaje sie przeprowadzac na razie dos¢ skutecznie i
powtarzalnie tylko w modelach in vitro

Whiosek. Brak jest obecnie nadal podstaw naukowych do stosowania u pacjentéw z
ChZS podawanych w iniekcjach dostawowych tak lekéw z grupy DMOAD jak i preparatéw
biologicznych zawierajacych czynniki wzrostu i komarki MSCs.
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PREPARATIONS GIVEN IN INTRA-ARTICULAR INJECTIONS IN THE TREATMENT OF

OSTEOARTHRITIS - DO THEY ACTUALLY CURE?

Biatoszewski D.
Medical University of Warsaw, Medical Faculty

Keywords: osteoarthritis, conservative treatment, intra-articular injections, clinical efficacy

Background. Osteoarthritis (OA, ICD-10: M15) is a chronic, multifactorial, multi-site
arthropathy with a variable course and different sites. It is an incurable disease. It belongs to
the group of 10 diseases that cause the most severe disability in the world and is also the most
common reason for determining disability. Causal treatment in OA (biological treatment, gene
therapy) has not at present gone beyond the experimental/ preclinical stages and there are
no substances that could inhibit or block an already active disease. For this reason, the
treatment of OAis currently only symptomatic. It is based on conservative treatment and then
on mini-invasive (various intra-articular injections) and invasive (operational) ones. This fact is
not changed by the increasing use of the so-called medications modifying the progression of
OA (Disease Modifying Osteoarthritis Drug - DMOAD), i.e. currently mainly various
preparations of hyaluronic acid.

Material and methodology: The author has reviewed current and credible scientific
research from the last 10 years located in the database of publications: PubMed / MEDLINE,
SCOPUS and Cochrane Library. These reports concerned the use of injections containing:
hyaluronic acid preparations, so-called growth factors (PRP) and mesenchymal cells. A very
small number of the most reliable and compatible with EBM paradigm clinical trials
(randomized double-blind prospective studies) which is noteworthy.

Results: The efficacy of therapeutic delivery of hyaluronic acid is still not sufficiently
documented and there is currently no consistent evidence with the EBM paradigm on the
legitimacy of its use. Treatment with growth factors obtained from plasma (PRP - Platelet Rich
Plasma) - so-called autogenous molecular factors is still not confirmed in the results of reliable
studies that support the effectiveness of this method of OA treatment. Treatment with the
delivery of mesenchymal progenitor cells MSC (Mesenchymal Stem Cells ) or rather, according
to current recommendations of the "father" of these cells - A.l. Caplan, MSCs (Medicinal
Signaling Cells) still encounters significant and unresolved problems related to forcing their
differentiation into chondrocytes. Such a process has been successfully carried out so far and
quite efficiently only in in vitro models

Conclusion. Currently, there are no scientific grounds for use in patients with OA,
administered in intra-articular injections, such as DMOAD and biological preparations
containing growth factors and MSCs cells.
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LECZENIE BOLU W CHOROBIE ZWYRODNIENIOWEJ

Woroh J.12
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Stowa kluczowe: choroba zwyrodnieniowa, bdl, farmakoterapia

Choroba zwyrodnieniowa stawow jest najczestszg chorobg uktadu ruchu. Rozwija sie
w wyniku zaburzenia jakosci i ilosci chrzgstki stawowej, ktérej zadaniem jest amortyzowanie
ruchéw stawu i umozliwienie przesuwania sie powierzchni stawowych Z czasem uszkodzeniu
ulegaja réwniez inne struktury — kos¢ pod chrzastkg stawowa, torebka stawowa, otaczajace
staw wiezadta, $ciegna i miesnie. Skutkiem tego sg bodl isztywnosé stawu, a nastepnie
znieksztatcenie jego obryséw oraz ograniczenie ruchomosci. Farmakoterapia w chorobie
zwyrodnieniowej stawéw musi mie¢ charakter multimodalny. Ztozonos$¢ patomechanizmu jej
powstawania oraz patomechanizm powstawania bolu powodujg koniecznos¢ wykorzystania
réznych mechanizmdéw farmakologicznych stosowanych w tym wskazaniu lekéw . Skuteczne
leczenie bolu opiera sie zaréwno na stosowaniu analgetykéw nieopioidowych , opioidéw , a
takze coraz wieksza role praktyczng odgrywajg leki z grupy SYSADOA. Z uwagi na ich
wielokierunkowy mechanizm dziatania s cennym uzupetnieniem efektu przeciwbdlowego
klasycznych analgetykéw. W chorobie zwyrodnieniowej aktualnie nie poleca sie stosowania
paracetamolu, ktéry w monoterapii jest nieskuteczny. Coraz wieksze znaczenie odgrywaja leki
przeciwdepresyjne w szczegdlnosci duloksetyna, ktdére poprzez modulacje szlakéw
antynocyceptywnych wykazuje znaczng skutecznos¢ w leczeniu bélu. Rosnace znaczenie maja
takze leki ztozone, a w szczegdlnosci potgczenia opioiddw z NLPZ, ktére w leczeniu choroby
zwyrodnieniowej wykazujg dziatania multimodalne. Nie bez znaczenia jest takze stosowanie
miejscowych postaci analgetykéw, ktorych parametry farmakokinetyczne umozliwiajg
skuteczne dziatanie analgetyczne przy ograniczeniu ryzyka wystepowania ogdlnoustrojowych
objawéw niepozadanych.
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TREATMENT OF PAIN IN OSTEOARTHRITIS
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Osteoarthritis is the most common disease of the musculoskeletal system. It
develops as a result of disturbing the quality and quantity of articular cartilage, which task is
to cushion joint movements and allow the joint surfaces to slide. Other structures - bone
under joint cartilage, joint capsule, ligaments, tendons and muscles - damage. The result is
pain and stiffness of the joint, followed by distortion of its contours and limitation of mobility.
Pharmacotherapy in osteoarthritis must be multimodal. The complexity of the
pathomechanism of its formation and the pathomechanism of pain formation necessitate the
use of various pharmacological mechanisms used in this indication of drugs. Effective pain
management is based on both the use of non-opioid analgesics and opioids, and the drugs
from the SYSADOA group play an increasingly important practical role. Due to their
multidirectional mechanism of action, they are a valuable complement to the analgesic effect
of classic analgesics. In the case of degenerative disease, the use of paracetamol is currently
not recommended, which is ineffective in monotherapy. Antidepressants, in particular
duloxetine, are becoming more and more important, which, by modulation of antinociceptive
pathways, has considerable efficacy in the treatment of pain. Complex medicines, and in
particular combinations of opioids with NSAIDs, which have multimodal effects in the
treatment of degenerative disease are also of increasing importance. Not without significance
is the use of topical analgesics whose pharmacokinetic parameters enable effective analgesic
action while reducing the risk of systemic side effects.
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MIESNIOWO-KOSTNO-STAWOWE MANIFESTACJE NADCZYNNOSCI PRZYTARCZYC

Badurski J.
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Stowa kluczowe: nadczynnosc przytarczyc, artropatia, osteoporoza, miopatia

Wstep. Syntetyzowany przez przytarczyce parathormon (PTH), kluczowy regulator
réwnowagi wapniowo-fosforanowej, drogg receptorowg pobudza osteoklastyczng resorpcje
kosci, podnosi poziom wapnia we krwi i zwieksza jego wydalanie w nerkach. Nadczynnos¢
przytarczyc (NP), w narzadach uktadu ruchu, nie tylko wiedzie do osteoporozy, ale i wptywa
katabolicznie na chrzgstke stawowg i miesnie szkieletowe. PTH hamuje eksperymentalng
chondrogeneze naprawczg (1), regeneracje chrzastkiin vitro (2) i in vivo, obnizajac jej objetos¢
oraz jakos¢ syntetyzowanej macierzy (3).

Cel. Zwrdocenie uwagi na kliniczng manifestacje NP ze strony uktadu miesniowo-
szkieletowego, i préba oceny czestotliwosci jej wystepowania.

Materiat i metody. Analiza reprezentatywnych pozycji literatury.

Wyniki. W3$réd najczesciej opisywanych powiktan NP s3: artralgie, z i bez cech

chondrokalcynozy (32,9%), béle plecow (15,2%), bole kostne (9,7%), béle zeber (8,3%),
synovitis (9,7%), ostabienie miesni i mialgie (12,9%) (4), oraz cechy sacroilitis z towarzyszacym
obrzekiem szpiku kostnego i enteropatie (5). Miopatie dotykajg 28% chorych, nawet z
klinicznie asymptomatyczng NP (6).
PiSmiennictwo: (1) Kudo S. et co.: J Bone Miner Res 2000,15/2. (2) Rutgers M. et co.: PLoS One
2019, 14/4. (3) Feeley B. et co.: HSS J 2010, 6/1. (4) Pappu R. et co.: Clin Rheumatol 2016,
35/12. (5) Tezcan M. et co.: Clin Rheumatol 2016, 35/11. (6) Rolighed I. et co.: World J Surg
2014, 38/3.

Whioski Dysfunkcja miesniowo-stawowa os6b z NP moze byé przyczyng przewlektego
bélu, prowadzi do inwalidztwa ruchowego, zwieksza ryzyko ztaman z juz istniejgca
osteoporozg,. Zastuguje na duzg uwage w praktyce endokrynologicznej, reumatologicznej,
ortopedycznej i neurologiczne;.
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MUSCULOSKELETAL MANIFESTATIONS OF HYPERPARATHYROIDISM
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Objectives. Synthesized by the parathyroid glands parathormone (PTH), a key
regulator of calcium-phosphorus balance, increased osteoclastic bone resorption, elevated
calcium level in the blood and augmented its excretion by kidney. Hyperparathyroidism (HPT)
in the mobile system induced not only osteoporosis but also destructive changes in articular
cartilage and muscle cells. PTH inhibited chondrogenesis in vivo during repair defects of
articular cartilage (1), decreases in vitro human cartilage regeneration and extracellular matrix
quality (2), and inhibited cartilage formation in a rabbit microfracture model (3).

Aim: To evaluate the scope and frequency of clinical manifestations of HPT in
musculoskeletal system.

Material and methods. Analysis of representative items of literature.

Results. Most often clinical complications of HPT described are: arthralgia with and

without chondrocalcinosis (32,9%), back pain (15,2%), generalized bone pain (9,7%), rib
cage/chest pain (8,3%), synovitis (9,7%), muscle weakness and myalgia (12,9%) (4), and
sacroilitis with bone marrow oedema and as well as enthesopathy (5). Muscle function is
impaired in 28% of patients even with “asymptomatic” HPT (6).
References: (1) Kudo S. et co.: J Bone Miner Res 2000,15/2. (2) Rutgers M. et co.: PLoS One
2019, 14/4. (3) Feeley B. et co.: HSS J 2010, 6/1. (4) Pappu R. et co.: Clin Rheumatol 2016,
35/12. (5) Tezcan M. et co.: Clin Rheumatol 2016, 35/11. (6) Rolighed I. et co.: World J Surg
2014, 38/3.

Conclusions: Impaired function of musculoskeletal system may be a cause of chronic
pain and disability, and may increase the risk of bone fracture in patients with osteoporosis.
Musculoskeletal manifestation of HPT deserves on much more attention in our osteo-
articular, endocrinological and neurological practice.
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FIZJOTERAPIA W PROFILAKTYCE | TERAPII CHOROBY ZWYRODNIENIOWEJ STAWOW
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Stowa kluczowe: fizjoterapia, kinezyterapia, fizykoterapia, tensegracja, tasmy anatomiczne

Choroba zwyrodnieniowa stawow jest zaliczana do grupy 10 schorzen powodujacych
najciezsze kalectwo i niepetnosprawnos¢. W leczeniu tej choroby, obok rutynowego
stosowania farmakoterapii, ogromna role odgrywa fizjoterapia, bez ktérej leczenie choroby
zwyrodnieniowej nie jest skuteczne. W fizjoterapii stosowane s3g zabiegi fizykalne
(fizykoterapia), kinezyterapia oraz terapia manualna. Fizykoterapia wykorzystuje reakcje
organizmu na dziatanie czynnikdéw fizycznych (np. prady elektryczne, fale ultradzwiekowe,
radiowe, elektromagnetyczne, wysokie lub niskie temperatury), wptywa przeciwzapalnie,
przeciwbdlowo, wspomaga regeneracje tkanek. Jednak jej dziatanie ma przede wszystkim
wspomagac kinezyterapie, ktora jest gtdwnym elementem leczenia fizykoterapeutycznego
pacjentéw z chorobg zwyrodnieniowg stawdw. Kinezyterapia, leczenie ruchem, postuguje sie
wieloma metodami majgcymi na celu poprawe mobilnosci pacjenta i utrzymanie jego
sprawnosci funkcjonalnej przez jak najdiuzszy czas. Terapia ruchowa stanowi réwniez
niezbedny element profilaktyki choroby zwyrodnieniowej. Warunkiem efektywnosci
kinezyterapii jest jej regularne stosowanie, czesto do konca zycia pacjenta. Terapia manualna
oparta jest o system chwytow i manipulacji majgcych gtéwne zastosowanie w leczeniu
dysfunkcji czynnosciowych. Zatozeniem wspotczesnej fizjoterapii w leczeniu choroby
zwyrodnieniowej stawdw jest wzajemne oddziatywanie elementéw uktadu ruchu; miesni,
powiezi, wiezadet i stawdw niekiedy znacznie od siebie oddalonych, okreslane jako
tensegracja. Okreslenie tensegracja, czyli wspétzaleznos¢ regionalna, oznacza wzajemne
oddziatywanie elementéw elastycznych i sztywnych w strukturze architektonicznej. W
fizjoterapii tensegracja wskazuje na naturalng sie¢ napie¢ wystepujacych w organizmie i
przenoszonych przez kompleks miesniowo-wiezadtowo-powieziowy i tworzacych system tasm
przebiegajagcych np. od gtowy do stép. Zasada tensegracji ttumaczy, ze zaburzenia
biomechaniki niektdérych struktur powodujg dolegliwosci w odlegtych od nich obszarach (np.
pfaskostopie moze by¢ przyczyna dolegliwosci ze strony stawdéw biodrowych, a
nieprawidtowosci narzadu zucia sg przyczyng bdlu kregostupa). W tym ujeciu ciato ludzkie
nalezy traktowac holistycznie, a nie skupia¢ sie na leczeniu miejsca dysfunkcji. Zbadanie
wspotzaleznosci struktur miesniowo-stawowych i usuniecie przyczyny niedomagania jest
wykorzystywane zaréwno w profilaktyce jak i w terapii choroby zwyrodnieniowej stawoéw.
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ROLE OF PHYSIOTHERAPY IN PROPHYLACTIC AND THERAPY OF OSTEOARTHROSIS
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Osteoarthrosis is among 10 ailments causing the most serious disability of patients.
Pharmacotherapy is usual treatment of this disease, however effective management of
osteoarthrosis includes physiotherapy and comprises of physical therapy (physicotherapy),
kinesiotherapy and manual therapy. Physical therapy used physical factors (f.ex. electric
currents, magnetic, acustic or ultrasound waves, as well as low or high temperature) to
produce analgetic, anti-inflammatory and regenerative effects. Physicotherapy is mostly used
to assist kinesiotherapy, which is the main element of physiotherapy. Kinesiotherapy, or
treatment thorough movement, used many methods to correct mobility of patients and to
maintain its functioning as long as it is possible. Kinesiotherapy is especially important in
prophylactic of osteoarthrosis. Effectiveness of kinesiotherapy depends on its regular
application usually to the end of patient’s life. Manual therapy employes manipulations and
is used in the treatment of functional dysfunctions. Today, the main thesis of physiotherapy is
investigation of structural relation between muscles, fascia, ligaments and joints, expressed
as tensegrity. Tensegrity (tension and integrity) means relationship between stuff and elastic
elements in architectural structure. In human body tensegrity explains that biomechanical
changes in particular anatomical structure produce modification in another anatomical
structure located in distance. Both above structures are connected through the system of
muscles, ligaments and fascia, which transmits the tension using anatomy trains. These trains
connect the structures of head with these of foot. Tensegrity rule explain that disturbances of
some anatomical element resulted in the ailments of distally located tissues (f.ex flat-foot
could produce impairment of chips, or disturbances of temporo-mandibular joints could be
the cause of spinal pain). From this point of view human body should be treated as integral
structure, and local treatment of particular disorder is not recommended. Explanation of
relationship between musculo-sceleto-fascial structures and removal of disturbance is used in
prophylactic as well as in the treatment of osteoarthrosis.
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Sarkopenia przez stulecia nie byta uznawana za chorobe. Charakterystyczne dla
starszego wieku zmiany w postawie i budowie ciata, niepewny, wolny chdd, pochylona
sylwetka, spowolnione reakcje obronne oraz bedace ich nastepstwem upadki i ztamania
uwazano za nieuchronne nastepstwo starzenia sie organizmu. Jednak obserwacja faktu, ze
wiele oséb w starszym wieku zachowuje wysoka sprawnos¢ do konica zycia sprawita, ze coraz
wiecej badaczy zaczeto zastanawiac sie nad czynnikami wptywajgcymi na tempo zmian
zachodzacych w ukfadzie miesniowym i w jakim zakresie zmiany te wynikaja z fizjologii procesu
starzenia sie, a w jakim z jego patologii.

Etymologia nazwy sarkopenia wywodzi sie z jezyka greckiego — stowo sarx oznacza
miesien, a penia — ubytek. Termin ten zostat po raz pierwszy zaproponowany przez |.
Rosenberga w 1989 r. i oznaczat postepujgca wraz z wiekiem utrate masy miesniowej. Dlatego
tez poczatkowo sarkopenie rozpoznawano wyfacznie na podstawie oceny masy miesniowej, a
podstawowym badaniem przesiewowym byt pomiar obwodu tydki wynoszacy mniej niz 31 cm.
Z czasem wiedza dotyczaca etiologii, objawdw i nastepstw tego zaburzenia ewoluowata, co
pozwolito na bardziej precyzyjne jej zdefiniowanie i okres$lenie kryteridéw rozpoznania. Panuje
powszechny konsensus, ze rozpoznanie sarkopenii wytgcznie w oparciu o zaproponowany
przez Rosenberga jeden parametr — spadek masy miesniowej — ma bardzo ograniczong
warto$¢ kliniczng. Konieczne jest rozszerzenie rozpoznania o badanie fizykalne, poniewaz
niska masa miesniowa — jako pojedynczy czynnik — nie musi wptywac na obnizenie sprawnosci
fizycznej i wystgpienie klinicznych objawdw choroby.

W 2010 r., ponad 20 lat od czasu kiedy Irvin Rosenberg po raz pierwszy uzyt terminu
sarkopenia, Europejska Grupa Robocza ds. Sarkopenii u Oséb Starszych (The European
Working Group on Sarcopenia in Older People EWGSOP) przedstawita pierwszg kliniczng
definicje tego zaburzenia o zasiegu miedzynarodowym oraz pierwszy algorytm diagnostyczny.
Zgodnie z wytycznymi EWGSOP z 2012 r. sarkopenie mozna rozpoznaé dopiero wtedy, gdy
obnizeniu masy miesniowej towarzyszg zaburzenia funkcji uktadu miesniowego — ich sity i/lub
szybkosci. Grupa przedstawita rowniez podziat stadiow zaawansowania choroby:

. presarkopenia — rozpoznawana kiedystwierdza sie obnizenie masy miesniowej bez
obserwowanego zaburzenia funkcji;

. sarkopenia — obnizeniu masy miesniowej towarzyszy spadek sity lub szybkosci;

. ciezka sarkopenia — wszystkie wymienione czynniki wystepuja jednoczesnie.

W 2018 roku, w oparciu o dowody naukowe i obserwacje kliniczne zebrane w ciggu
ostatniej dekady, EWGSOP zaktualizowata oryginalng definicje sarkopenii z 2012 r. Efektem
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pracy EWGSOP2 jest opublikowany w pazdzierniku 2018 roku nowy europejski konsensus w
sprawie definicji i diagnozy sarkopenii. Nowa definicja okresla sarkopenie jako postepujace i
uogdlnione zaburzenie miesni szkieletowych, ktdére wigze sie ze zwiekszonym
prawdopodobienstwem wystgpienia efektéw niepozadanych, w tym upadkéw, ztaman,
niepefnosprawnosci i zgonu. Definicja z 2010 roku stanowita przetom, jako ze do dawnych
definicji opartych tylko na wykrywaniu niskiej masy miesniowej dodata parametr funkcji
miesni. W nowych, poprawionych wytycznych, sita miesni wysuwana jest na pierwszy plan,
poniewaz w badaniach wykazano, ze jest ona lepszym niz masa miesniowa predyktorem
zdarzen niepozgdanych. EWGSOP2 rekomenduje rowniez wykorzystanie parametru
sprawnosci fizycznej do kategoryzacji stopnia ciezkosci sarkopenii. Wedtug nowych kryteriow
»sarkopenie prawdopodobng” rozpoznaje sie, gdy wykryta zostanie niska sita miesniowa.
Mierzona dynamometrem sita Scisku reki dla kobiet powinna wynosi¢ nie mniej niz 16 kg, a
dla mezczyzn 27 kg. Diagnoze potwierdza stwierdzenie obecnosci niskiej masy miesniowej.
Oceniana jest ona na podstawie masy miesniowej 4-konczynowej( Appendicular Skeletal
Muscle Mass (ASM) dzielonej (podobnie jak w BMI) przez wzrost w metrach do kwadratu
((ASM/height?). Obliczony w ten sposéb Indeks Masy Miesni Szkieletowych u kobiet nie
powinien by¢ nizszy niz 5,5 kg/m?, a u mezczyzn niz 7 kg/m?. Dodatkowe stwierdzenie
obnizenia sprawnosci miesni pozwala na rozpoznanie tzw. ciezkiej sarkopenii. Zalecanymi
testami sg przede wszystkim: test ,wstan i idz” (Timed Up and Go — TUG) — ktdrego wynik nie
powinien przekraczaé 20 sekund oraz pomiar predkosci chodu na odcinku 4m - nie powinna
by¢ nizsza niz 0,8 m/s.

Prowadzone badania nad epidemiologia, etiologia i nastepstwami spadku masy
miesniowej doprowadzity do oficjalnego zdefiniowania nowej jednostki chorobowej —
sarkopenii i przydzieleniem jej we wrzesniu 2016 r. kodu ICD-10-CM (M62.84).
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Sarcopenia wasn’t considered a disease for centuries. Changes in posture and build,
unsure, slow gait, hunched silhouette, slowed protective reactions and resulting falls and
fractures characteristic in old age were considered an inevitable effect of ageing. However the
observation that many elderly people keep high functionality until death caused more and
more researchers to consider the factors influencing the speed of changes in muscle system
and how much of those changes is attributable to physiology of the process of ageing and how
much to its pathology. The word sarcopenia has its root in Greek — the word sarx means
muscle and penia loss. This term was first put forward in 1989 by |. Rosenberg and referred to
loss of muscle mass progressing with age. This is why initially sarcopenia was diagnosed only
through analysis of muscle mass and the basic test was calf circumference smaller than 31cm.
In time the knowledge of etiology, symptoms and effects of this disorders evolved which
allowed for its more precise defining and determining of diagnosis criteria. There isa common
consensus that diagnosing sarcopenia based solely on the parameter proposed by Rosenberg
— lowered muscle mass — has a very limited clinical value. It is necessary to broaden the
diagnosis by physical examination, as low muscle mass — as a single factor — does not
necessarily need to influence lowering of physical function and appearance of clinical
symptoms.

Inn 2010, over 20 years after Irving Rosenberg first used the term sarcopenia The
European Working Group on Sarcopenia in Older People (EWGSOP) presented the first clinical
definition of this disorder with international reach, as well as the first diagnostic algorithm.
According to the EWGSOP guidelines from 2012 sarcopenia may be diagnosed only when
lowered muscle mass is accompanied by disorders of muscle system functions —their strength
and/or speed. The Group also introduced a division of stadiums of the disease:

e Presarcopenia—diagnosed when muscle mass loss is observed without observable
function disorder;

e Sarcopenia— lowered muscle mass is accompanied by lowered strength or speed;

e Severe sarcopenia—all of the aforementioned factors are present simultaneously.

In 2018, based on scientific evidence and clinical observations gathered in the course
of the last decade EWGSOP updated the original definition of sarcopenia from 2012. The effect
of EWGSOP2’s work is published in October of 2108 new European consensus on definition
and diagnosis of sarcopenia. The new definition describes sarcopenia as progressing and
generalized skeletal muscles disorder which is tied to heightened risk of undesirable effects,
among them falls, fractures, disabilities and death. The 2010 definition was a breakthrough



Polski Portal Osteoporozy 2019° www.osteoporoza.pl.
VIl SRODKOWO EUROPEJSKI KONGRES OSTEOPOROZY | OSTEOARTROZY, KRAKOW 27-28.09.2019

because it added the parameter of muscle function to the old definitions based only on
detecting low muscle mass. In the new, corrected guidelines muscle strength is emphasized
because studies have shown it is a better predictor of undesirable events than muscle mass.
EWGSOP2 also recommends the use of parameter of physical fitness to categorize the level of
severity of sarcopenia. According to the new criteria “probable sarcopenia” is diagnosed when
low muscle strength is detected. Measured with a dynamometer hand grip strength should be
no lower than 16 kg for women and 27 kg for men. Diagnosis is confirmed by detection of low
muscle mass. It’s calculated based on Appendicular Skeletal Muscle Mass (ASM) divided (like
with BMI) by height in m”2 (ASM/height”~2). Skeletal Muscle Mass Index calculated in this way
should be now lower than 5,5 kg/m”2 in women and 7 kg/m”2 in men. Additional detection
of lowered functionality of muscles allows for diagnosis of so called severe sarcopenia.
Recommended tests are mainly: Timed Up and Go (TUG) — whose result should be no higher
than 20 seconds, and measurement of gait speed on the distance of 4m —it should be no lower
than 0,8 m/s.

Continued studies on epidemiology, etiology and effects of muscle mass loss led to
official defining of a new disease — sarcopenia — and assigning it with the code ICD-10-CM
(M62.84) in 2016.
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PREVENTION AND TREATMENT OF SARCOPENIA

Povoroznyuk V.
D.F. Chebotarev Institute of gerontology NAMS Ukraine, Kyiv, Ukraine

Sarcopenia is one of the geriatric syndromes most widely studied in the world.
According to the Working Group on Sarcopenia in Older People, sarcopenia is a syndrome
characterized by the progressive and generalized loss of muscle mass, strength and
performance (EWGSOP, 2010, 2018). Today effectiveness of physical activity exceeds the
results of other types of treatment of sarcopenia, applied without combination with exercise
(different versions of hormone replacement therapy, nutrition correction, etc.). Results of
numerous studies confirmed an increased risk of sarcopenia (2 times) when associated with a
vitamin D deficiency (less than 25 nmol/l). Vitamin D supplementation for the elderly people
prevents the development of sarcopenia, physical disability and the risk of falls. Several
observational studies suggest that low vitamin D status, particularly in older adults, has been
associated with reduced muscle mass, strength and performance, and an increased risk of falls
(Bischoff-Ferrari H.A. et al., 2004; Wicherts I.S. et al., 2007). Furthermore, a number of
intervention studies have shown that supplementation with vitamin D increases appendicular
muscle strength and performance and reduces the risk of falls mostly in older individuals with
a low baseline vitamin D status (Pfeifer M., 2000; Bischoff H.A. et al., 2003; Pojednic R. M. ,
Ceglia L., 2014). Review (Antoniak A.E., Greig C.A., 2017) provides tentative support for the
additive effect of combined resistance exercise training and vitamin D supplementation for
the improvement of muscle strength in older adults. For other aspects of musculoskeletal
function, such as short physical performance battery and timed up and go, no additional
benefit beyond that gained from exercise training was found. This review showed no evidence
of benefit of vitamin D supplementation alone, however, few studies were identified during
the literature search, highlighting that further evidence is required to draw any firm
conclusions or make explicit recommendations regarding vitamin D supplementation for
musculoskeletal health and function in older adults. A growing number of studies have
suggested a beneficial effect of vitamin D with or without physical exercises on skeletal muscle
strength and physical performance, particularly in older adults. Studies assessing the impact
of vitamin D alone or combined with exercise intervention are still lacking in frail and
sarcopenic populations. Quality of most published studies is moderate/low due to the high
variability of participant numbers, duration of interventions, differing vitamin D doses and
period of supplementation or exercise methodologies employed within the studies. Further
well-designed and well conducted studies performed should be implemented.
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Sarkopenia jest jednym z najczesciej badanych na Swiecie zespotéw geriatrycznych.
Wedtug Grupy Roboczej ds. Sarcopenii u Oséb Starszych (Working Group on Sarcopenia in
Older People; EWGSOP) sarkopenia jest zespotem charakteryzujgcym sie postepujacy i
uogodlniong utrata masy, sity i funkcji miesni (EWGSOP, 2010, 2018).

Dzisiaj skuteczno$¢ aktywnosci fizycznej przewyzsza inne rodzajow leczenia sarkopenii
stosowane bez ¢wiczen fizycznych (rézne wersje hormonalnej terapii zastepczej, zmiana
odzywiania itp.). Wyniki licznych badan potwierdzity zwiekszone ryzyko sarkopenii (2xkrotnie),
w sytuacji niedoboru witaminy D (mniej niz 25 nmol/ I). Suplementacja witaminy D dla oséb
starszych zapobiega rozwojowi sarkopenii, niepetnosprawnosci fizycznej i ryzyka upadkow.
Kilka badan obserwacyjnych sugeruje, ze niski poziom witaminy D, szczegdlnie u osdb
starszych, wigze sie ze zmniejszong masg miesniowa, sitg i funkcjg miesni oraz ze zwiekszonym
ryzykiem upadkéw (Bischoff-Ferrari HA i in., 2004; Wicherts IS i in., 2007). Ponadto, wiele
badan interwencyjnych wykazato, ze suplementacja witaming D zwieksza site i funkcje miesni
oraz zmniejsza ryzyko upadkdéw gtéwnie u oséb starszych z niskim poczagtkowym spozyciem
witaminy D (Pfeifer M., 2000; Bischoff HA i in., 2003; Pojednic RM, Ceglia L., 2014). Przeglad
badan (Antoniak A.E., Greig C.A., 2017) zapewnia wstepne potwierdzenie pozytywnego efektu
tgczonego treningu sitowego i suplementacji witaminy D w celu poprawy sity miesni u oséb
starszych. W przypadku oceny innych aspektéw funkcji uktadu miesniowo-szkieletowego, za
pomocgy test Short Physical Performance Battery oraz test Timed Up and Go, nie stwierdzono
zadnych dodatkowych korzysci poza treningowymi. Przeglad ten nie wykazat rowniez zadnych
korzysci wynikajgcych z samej suplementacji witaminy D, jednak podczas przegladu literatury
zidentyfikowano niewiele badan, podkreslajac, ze potrzebne sg dalsze badania w tym temacie,
aby wyciggna¢ jakiekolwiek jednoznaczne wnioski lub sformutowaé wyrazne zalecenia
dotyczace suplementacji witaminy D dla zdrowia i funkcji uktadu miesniowo-szkieletowego u
0so6b starszych. Coraz wiecej badan sugeruje korzystny wptyw witaminy D z ¢wiczeniami
fizycznymi lub bez nich na site miesni szkieletowych i wydolnos¢ fizyczng, szczegdlnie u oséb
starszych.

W badaniach oceniajacych wptyw samej witaminy D lub w potgczeniu z ¢wiczeniami
wcigz brakuje badan nad populacja chorych na sarkopenig lub zespdt kruchosci. Jakos¢
wiekszosci opublikowanych badan jest umiarkowana/niska z powodu duzej zmiennosci liczby
uczestnikdw, czasu trwania interwencji, réznych dawek witaminy D oraz okresu suplementacji
lub metodologii ¢wiczen zastosowanych w badaniach. Nalezy przeprowadzi¢ dalsze dobrze
zaprojektowane i dobrze przeprowadzone badania.
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Stowa kluczowe: miesnie, upadki, sarkopenia

Wstep. Zmiany inwolucyjne zachodzace w skfadzie ludzkiego ciata to cecha
charakteryzujaca proces starzenia sie organizmu. Zmiany te obejmujg réwniez tkanke
miesniowq, ktorej zaburzenie moze prowadzi¢ do rozwoju sarkopenii. To postepujace
zaburzenie miesni szkieletowych wigze sie ze zwiekszonym prawdopodobienstwem upadkow,
zfaman, niepetnosprawnosci fizycznej, a takze smierci. Grupa Robocza ds. Sarkopenii
(European Working Group on Sarcopenia in Older People; EWGSOP) w 2018r. zaktualizowata
rekomendacje definiujgc sarkopenie jako zwigzany z wiekiem zespét charakteryzujacy sie
spadkiem masy miesniowej i funkcji miesniowej (sity miesniowej i sprawnosci fizycznej).

Cel. Celem pracy jest ocena zaleznosci ryzyka upadku, a parametrami oceny miesni
szkieletowych w grupie kobiet w wieku powyzej 50 roku zycia wraz z identyfikacjg pacjentow
z podejrzeniem sarkopenii (presarkopenia) oraz sarkopenia.

Materiat i metody. Z pacjentéw Krakowskiego Centrum Medycznego wybrano w
sposob losowy 122 kobiety powyzej 50 roku zycia. Grupe cechowata srednia wieku 69,1 lat
(59-81; SD 5,4) oraz BMI (Body Mass Index) 28 kg/m? (15,4-44,0; SD 5,5). U pacjentek
przeprowadzono badania w kierunku sarkopenii: Total Body Composition (aparat
densytometryczny Hologic, Horizon W, Bedford, USA), pomiar sita miesniowej - handgrip
(dynamometr hydrauliczny Baseline, 12-0240, NY, USA) oraz predkosci miesni (predkos¢
chodu na odcinku 4 m oraz test Timed Up and Go). Jako punkty odciecia zastosowano
zalecenia EWGSOP zaréwno z 2010 roku (dla kobiet ASMM/hight <5,5 kg/m?, handgrip <20 kg,
predkos¢ >0,8 m/s, TUG >10 sek) oraz dla poréwnania z 2018 roku (dla kobiet ASMM/hight
<5,5 kg/m?, handgrip <16 kg, predko$¢ >0,8 m/s, TUG >20 sek). Dodatkowo u pacjentek zostato
przeprowadzone badanie ankietowe oceniajace wystapienie upadku w ciggu ostatnich 12
miesiecy oraz w ciggu ostatnich pieciu lat. Analize statystyczng przeprowadzono z uzyciem
programu Statistica 13, za prég istotnosci uznajac p<0,05.

Wyniki. Wyniki wykazaty srednie wartosci parametréw oceniajgcych miesnie
szkieletowe na poziomie: 6,0kg/m? dla ASMM (4,3-9,5; SD 0,9), 22,2kg dla sity $cisku reki (3-
38;SD 6,1), 11,5sek dla testu TUG (5-45,5; SD 7,0) oraz 3,7sek dla oceny predkosci chodu (1,5-
14,1; SD 1,6). Wedtug kryteriow diagnostycznych z 2010r. oraz 2018r.
presarkopenig/podejrzenie sarkopenii oceniono odpowiednio u 13,1% oraz 10,7% badanych,
natomiast sarkopenia (wraz z ciezkg sarkopenig) zostata zdiagnozowana u 18,1% oraz 4,1%
grupy. W grupie pacjentek ktére upadty w ciggu roku oraz ostatnich 5 lat (tgcznie) $rednia
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warto$¢ handgrip byfa nizsza niz u pacjentek u ktérych upadek nie wystgpit, lecz réznice te sg
nieistotne statystycznie (21,7 vs 23,0; p=0,35). Nie wykazano réwniez zaleznosci miedzy
upadkiem w ciggu 12 miesiecy a wartoscig ASMM (p=0,28), TUG (p=0,25) oraz predkoscia
chodu (p=0,12). Najwiekszg zalezno$¢ zaobserwowano miedzy upadkiem w ciggu ostatnich 5
lat, a masg miesniowg oceniang za pomocg wskaznika ASMM, lecz zaleznos¢ ta rowniez nie
byfa istotna statystycznie (p=0,06).

Whnioski. Przeprowadzone testy pozwalajgce na ocene jakosci i funkcji miesni
szkieletowych u pacjentow ktorzy upadli w ciggu ostatniego roku charakteryzuja sie gorszymi
wartosciami w porownaniu do oséb, ktore nie doznaty upadku, natomiast réznice te sa
nieistotne statystycznie, co sugeruje na koniecznos¢ dalszych badan w tym temacie.
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Introduction. Involutional changes occurring in the composition of the human body is
a feature that characterizes the aging process of the body. These changes also include muscle
tissue, which disorder can lead to the development of sarcopenia. This progressive skeletal
muscle disorder is associated with an increased likelihood of falls, fractures, physical disability
and death. The European Working Group on Sarcopenia in Older People (EWGSOP) in 2018.
updated the recommendation and defined sarcopenia as an age-related syndrome
characterized by a decrease in muscle mass and muscle function (muscle strength and
performance).

Aim. The aim of the study is to assess the relationship between risk of falling and the
parameters of skeletal muscle assessment in a group of women over 50 years of age together
with the identification of patients with suspected sarcopenia (presarkopenia) and sarcopenia.

Material and methods. 122 patients over 50 years of age were randomly selected from
the patients of the Krakow Medical Center. The group had an average age of 69.1 years (59-
81; SD 5.4) and BMI (Body Mass Index) 28 kg/m2 (15.4-4.0; SD 5.5). Patients were tested for
sarcopenia: Total Body Composition (densitometr Hologic, Horizon W, Bedford, USA),
measurement of muscle strength - handgrip (hydraulic dynamometer Baseline, 12-0240, NY,
USA) and muscle speed (4 m Gait Speed Test and Timed Up and Go Test). EWCSOP
recommendations from 2010 (for ASMM / hight <5.5 kg / m2, handgrip <20 kg, speed> 0.8 m
/ s, TUG> 10 sec) were used as cut-off points and for comparison also from 2018
recommendation ( for women ASMM / hight <5.5 kg / m2, handgrip <16 kg, speed>0.8 m /s,
TUG> 20 sec). In addition, patients underwent a survey to assess the occurrence of falls during
the last 12 months and during the last five years. Statistical analysis was performed using the
Statistica 13 program, taking p<0.05 as the significance threshold.

Results. The results showed average values of parameters assessing skeletal muscles
at the level of: 6.0kg/m2 for ASMM (4.3-9.5; SD 0.9), 22.2kg for handgrip (3-38; SD 6.1) , 11.5
seconds for the TUG test (5-45.5; SD 7.0) and 3.7 seconds for Gait Speed assessment (1.5-14.1;
SD 1.6). According to the diagnostic criteria from 2010 and 2018 presarcopenia/suspected
sarcopenia was assessed —respectively - in 13.1% and 10.7% of respondents while sarcopenia
(along with severe sarcopenia) was diagnosed in 18.1% and 4.1% of the group. In the group of
patients who fell during the year and the last 5 years (combined), the average handgrip value
was lower than in patients who did not fall, but these differences are not statistically
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significant (21.7 vs. 22.7; p = 0.35). There was also no correlation between falling within 12
months and ASMM (p = 0.28), TUG (p = 0.25) and walking speed (p = 0.12). The largest
relationship was observed between the fall over the last 5 years and muscle mass assessed
using the ASMM index, but this relationship was also not statistically significant (p = 0.06).

Conclulsions. Tests assessing the quality and functions of skeletal muscles in patients
who have fallen over the past year have poorer values compared to those who have not fallen,
while these differences are not statistically significant, suggesting the need for further
research in this topic.
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Stowa kluczowe: koniec blizszy kosci udowej, ztamanie, Polska

Kontekst Obserwowane jest zwiekszanie sie populacji oséb, ktére przekroczyty 50 rok
zycia w Polsce w latach 2008-2015 o ponad 8,5%. Osoby w tym wieku stanowity juz ponad
36% populacji w 2015 r. Ztamania korica blizszego kosci udowej stanowig ogdlnoswiatowy
problem zdrowia publicznego zwigzany ze znaczng Smiertelnoscig osob w wieku powyzej 50
roku zycia. Dla populacji Polskiej dotychczas nie byty publikowane dane na temat smiertelnosci
po ztamaniu blizszego korica kosci udowej. Celem badan byta analiza danych pochodzacych z
rejestréow wypisow po leczeniu szpitalnym.

Metody Krajowa Baza Danych zostata przeanalizowana pod katem osteoporotycznych
zfaman blizszego konca kosci udowej wystepujgcych u pacjentéw w wieku 50 lat i powyze;j.
Analizie poddano Smiertelnos¢ po uptywie jednego roku, Smiertelnos¢ ogdlng i dtugosc czasu
hospitalizacji pooperacyjnej z wykorzystaniem krajowych danych systemu opieki zdrowotne;.
Dokonano przegladu Rejestru wypisow szpitalnych za posrednictwem wyboru kodéw ICD-10
za lata 2008 - 2015.

Wyniki Roczna smiertelno$¢ wyniosta od 30,45% do 32,8% dla mezczyzn i od 26,2% do
28% dla kobiet. Najwyzszg smiertelno$¢ roczng zaobserwowano wsrdd kobiet w wieku 80—89
lat siegajacg az 50,7-55,4% po ztamaniu szyjki kosci udowej i 53-58,5% po ztamaniu kosci
udowej. Wspotczynnik umieralnosci, w roznym stopniu, byt wyzszy dla mezczyzn niz kobiet w
grupie wiekowej 50-69 lat, niezaleznie od lokalizacji ztamania. Poréwnanie czasu hospitalizacji,
liczby zgondw w ciggu roku i powyzej jednego roku od blizszego konca kosci udowej
przeprowadzono z wykorzystaniem modeli regresji a wyniki przedstawiono na rycinie (Fig. 1).

Whnioski Niekorzystne tendencje wzrostu sSmiertelnosci zaobserwowane w
przeprowadzonym badaniu wskazujg na wyzszg roczng smiertelno$¢ po ztamaniu blizszego
konca kosci udowej w poréwnaniu z innymi krajami europejskimi.
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Fig. 1. The graph presents the mortality rate within (upper graph) and after one year (lower
graph) after hip fracture
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Stowa kluczowe: proximal femur, fracture, mortality, Poland

Background There is an increase in the population aged 50 or more in Poland in the
years 2008-2015 by over 8.5%. People in this age accounted for over 36% of the population in
2015. The fractures of the proximal femur are a global public health problem associated with
significant mortality. For the Polish population, data on mortality after fracture of the proximal
femur has not been published so far. The study aimed to analyze data from the records of
discharges after hospital treatment.

Methods Polish National Database was analyzed for the osteoporotic hip fractures in
the 50 and over age population. One-year mortality, overall mortality, and postoperative
length of hospitalization was analyzed using the national health system data. The hospital
discharge registry ICD-10 codes were reviewed from 2008 to 2015.

Results The one-year mortality ranged between 30.45% to 32.8% for men and 26.2%
to 28% for women. Of note, women age 80-89 had the highest one-year mortality, 50.7-55.4%
after femoral neck fracture, and 53-58.5% after a trochanteric fracture. Mortality rate, to a
variable degree, was higher for men than women in the age group 50-69, regardless of
fracture location. Regression models comparing hospitalization time and the number of
deaths within and after one year after hip fracture are presented in Fig. 1.

Conclusions The unfavorable trends observed in this study indicate higher annual
mortality after hip fracture, compared with other European countries.
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Fig. 1. The graph presents the mortality rate within (upper graph) and after one year (lower
graph) after hip fracture
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