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LA SIG.RA MARIA VIENE NEL NOSTRO AMBULATORIO PERCHE’
HA VISTO UNA TRASMISSIONE TELEVISIVA SULL' OSTEOPOROSI
E VUOLE UN TRATTAMENTO PER PREVENIRLA.
QUALE/I FATTORE/I RITIENI FONDAMENTALE/I CONOSCERE PER
AVVIARE UN'EVENTUALE TERAPIA?

v ETA’

v DATO DENSITOMETRICO

v FRATTURE PREVALENTI

v TUTTI | PRECEDENTI

v NESSUNO DEI PRECEDENTI
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SIG.RA MARIA ® J

ITALIAN CHAFTEE

Eta: 60

Familiarita: non nota

Eta menopausa: 52

Fumo: stop 10 anni fa
Alcool: no

Pregresse fratture: nessuna
Attivita fisica: sporadica

Malattie concomitanti:
ipertensione, cardiopatia
ischemica, dislipidemia

BMI 20

Esami | livello:

Calcio corr. 9.2, fosforo 3.4,
calciuria 110 mg/24 ore
emocromo nella norma, VES 8§

creat 0.9, elettr s-p nella norma
MOC

T-score L1-L4: -2.5

T-score FN -1.5, FT -1.9
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LA SIG.RA MARIA RISULTA ESSERE AFFETTA DA OP POST-
MENOPAUSALE E PRESENTA UN LIFE TIME RISK DI

FRATTURA DEL 50%.
COME Cl COMPORTIAMO DA UN PUNTO DI VISTA
TERAPEUTICO?

v NON LA TRATTIAMO
v LATRATTIAMO A SECONDA DELLA SUAETA
v LATRATTIAMO A SECONDA DEL TEN YEAR FRACTURE RISK

v LA TRATTIAMO COMUNQUE



VALORE PREDITTIVO BMD 9\ %

VALORE ADDITIVO
FATTORI DI RISCHIO

ESPRIMERE IL RISCHIO (IN PERCENTUALE)
DI INCORRERE IN UNA FRATTURA

IN UN TEMPO BEN DETERMINATO - - - AD ESEMPIO 10 ANNI
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LA SIG.RA MARIA RISULTA ESSERE AFFETTA DA OP POST-
MENOPAUSALE E PRESENTA UN LIFE TIME RISK DI

FRATTURA DEL 50%. COME Cl COMPORTIAMO DA UN PUNTO
DI VISTA TERAPEUTICO?

v NON LA TRATTIAMO
v LATRATTIAMO A SECONDA DELLA SUAETA
v LATRATTIAMO A SECONDA DEL TEN YEAR FRACTURE RISK

v LA TRATTIAMO COMUNQUE



Nota 79 = NO terapia L

EDEFRA]

Faziente: PREVMEA Sesso: F Eta: ol Feso: 55 Kg Altezza: 168 em

Storia familiare frattura femore e vertebre: Mo Fuma: Mo
Pregresse fratture vertebrali o di femore: Mo Cortisonici: Mo

regressa fratture non vertabrali non traumatiche: Mo Aleoal: MNo

Artrite reumatoide a altre connettiviti: No | TScore: -1,80 (Femore t:-:-llc-_d

FRAX®

=

Rischio di fratture maggiori a 10 anni: 5.37%

E s lmmiil)

BMI: 19.5
Probabilts di frathura a 10 ami (%),

Prncipall (fratture) osteoporotiche

Frattura d'anca
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+ SOLO CALCIO E VITAMINAD

BISFOSFONATO + CALCIO E VITAMINAD

UNA DELLE PRECEDENTI, ANCHE IN BASE Al
DESIDERATA DELLA PAZIENTE + MONITORAGGIO
DENSITOMETRICO DOPO 12-18 MESI

» CONSIGLIAMO MONITORAGGIO DENSITOMETRICO
DOPO 12-18 MESI E IN CASO DI RIDUZIONE DEL T-

SCORE TRATTIAMO CON FARMACI SPECIFICI
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MARIA E' VENUTA A FARE LA VISITA CON ALCUNE AMICHE:
IN CHIE' PIU" INDICATO AVVIARE UN TRATTAMENTO

FARMACOLOGICO PER L'OP?

v MARIA: LIFE TIME RISK 50% E TEN YEAR FRACTURE RISK 5%
v CARLA: LIFE TIME RISK 30% E TEN YEAR FRACTURE RISK 10%
v SILVIA: LIFE TIME RISK 25% E TEN YEAR FRACTURE RISK 29%
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IN QUALE DELLE SEGUENTI PAZIENTI E’ PIU’ INDICATO
AVVIARE UN TRATTAMENTO FARMACOLOGICO PER

L' OSTEOPOROSI?

v MARIA: LIFE TIME RISK 50% E TEN YEAR FRACTURE RISK 5%
v CARLA: LIFE TIME RISK 30% E TEN YEAR FRACTURE RISK 10%
v SILVIA: LIFE TIME RISK 25% E TEN YEAR FRACTURE RISK 29%
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* 16° Congresso Nazionale AME
Joint Meeting with AACE Itallan Chapter

PRI Sa— Update in Endocrinologia Clinica
Roma, 9 - 12 novembre 2017

Linee Guida osteoporosi
Moderatori:

M.L_ De Feo, F. Vescini
1. Real clinical practice

da glucocorticoidi
A. Paigrmo
5 Teraple Invasive An de.ﬂ Palermo, MD PhD
R. Cesarso Erlm’ ucfrnukngv and piahete_s
6. Take home messages University Campus Bio-Medico

a.palermo@unicampus.it

F. Vescini



Cumulat ive Relatlive Survival

Probabilita di sopravvivenza dopo una
frattura di femore nei due sessi
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Frost S50, ot al, Bone 2013,



Incidenzal100.000 persone anno

Incidenza di fratture
osteoporotiche di femore per eta

nel due sessi

LOMINI
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Modificalo da Cooper el al, 1992



Incidenza/100.000 persone anno

Incidenza di fratture
osteoporotiche di femore per eta

nel due sessi

UCMINI

2013
79.8
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Modificalo da Cooper el al, 1992



COSA E" UN FATTORE DI

RISCHIO?

v Un fattore di rischio e una specifica condizione che risulta
statisticamente ossocigta ad uno malattia e che, pertanto, si
ritiene possa cancorrere alla sua patogenesi, favorirne lo sviluppo

o accelerarne Il decorso.

v' Un fattore di rischio non é pertanto un agente cousale ma un
indicatore di probabilita che lo stesso possa associarsi ad una

determinata condizione clinica.

v' La sua assenza non esclude la comparsa della malattia, ma la sua
presenza ne aumenta notevolmente la probabiiita che si verifichi,




FATTORE DI RISCHIO O
MALATTIA ?

Rischio di frattura

Hidotta
massa ossea

FRATTURA

Ipercolesterclemiall INFARTO

ipertensione
arteriosa

ICTUS

-1 -2 -3 T-score



Raumatisrmd, 2018 88 (1): 1-42

Linee guida per la diagnosi, la prevenzione
ed || trattamento dell'ostecporosi

Gudalinas for the dbgnosis,
vevaniion and rmandgemant of aslenpoross
-

Tabella Xl - Capacita predittiva delle metodiche DXA ed ultrasonografiche del rischio di frattura di varie sedi. Il valore esprime |'au-
mento del nschio relativo (con intervallo di confidenza al 95%) per ogni calo del valore di una deviazione standard (T- score).

Siti di misurazione della densita Rischio Relativo di frattura

DXA Radio prossimale 1.8(1,5-2,1) 2,1 (16-2.7) 2.2(1,7-2.6) 15(1.3-16)
DXA Radio distale 1,7{1.4-2,0) 18(14-22) 1,7(1.4-2,1) 1,4(1,31,6)
DA Femgre 1,401,416 2620-35 180120 1,601,418
DXA Lombare 1,5{1,3-1,8) 18(12-22) 23(19-2.8) 15(1,4-1.7)
DXA Calcagno 1,6(1,4-1,8) 2.0(1,5-2,7) 2.4(18-32) 15(13-18)
Ultrasuoni calcagno . 221827 1.8(1522) 15(14-1.7)
Ultrasuoni falang| . 19(1,5-24) 1,6(1,4-1,9) 14(1316)

BMD, bone mineral density; DXA, dual-energy x-ray absorptiomelry,




L'eta e la BMD sono fattori di rischio
indipendenti per fratture femorali

Probabilita di frattura a 10 anni (%)
- Pt
=] =

L]

Efa fanmi)

LVincidenza di frattura di femore:
+ 40 volte

T-score (SD)

Karls af al, 2002



OSTEOPOROTIC FRACTURES AND BMD

fracture rate (/1000 person years) Mumber of fragtites

0 o5 o0 45 Y0 A5 -20 25 30 35

HMD T-score w bow

Siris ES et al. Arch Tnterm Med, 2004



BMD: SUMMARY

Non esiste una "soglia di frattura” per la BMD al di sotto della quale la
frattura sicuramente si verifica ma un gradiente continuo fra aumento del
rischio di frattura e decremento della massa ossea

Nonostante buona specificita (abilita nel predire il rischio
di fratture) si caratterizza per bassa sensibilita

——

Un valore di BMD normale
Non significa assenza di osteoporosi
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The use of clinical visk actors enhances the perfeormance
of BMD in the prediction of hip and osteoporotic Trnctures
I men and women

B % eiahs 0 A @ Flaan o 40 Haslsinadl o 01, it s 0

:

04 - CRFs with BMD
2 - CRAFs alone
0z = BMD alone
0.0 . . . .
00 02 04 06 08B 1.0 00 02 04 06 08B 10

1 - Specificity




RISCHIO DI NUOVE FX VERTEBRALI IN DONNE CON O

SENZA PREGRESSE FX, SULLA BASE DELLA BMD

Terzili di mnssn ossen

- Infernore - Medio = Supernore

MNessunn Ulna
fratturn fratura
Pregreenn pregressa
I T T i T T 1
i 5 10 15 M 25 30

Ross PO et al, Aon Internn Bied, 1991
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COME ESPRIMERE IL RISCHIO DI FRATTURA ?
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Life Time Risk (LtR).

Quantifica non solo il rischio attuale,
ma la probabilita di frattura nel corso della vita

LtR =RR + Eta + AV

LR = life time rixh 55 anni® 75 anni®®
LR = rischio relative ° ha di fronte a sé pil tempo di esposizione al rischio

“ ha una qualita dell'osso piu compromessa



LIFE TIME RISK
{LIMITAZIONI)

E utile negli studi di popolazione

® Costi sociali dell’'osteoporosi

® Effetti di strategie preventive

E poco adatto per valutare |l rischio individuale

® La wvariabilita con l'eta della
predittivita della BMD

@ Paossibile insorgenza nel tempo di
altri fattori concomitanti di rischio
di frattura




COME STIMARE IL RISCHIO DEL SINGOLO INDIVIDUO
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DAL RISCHIO RELATIVO

AL RISCHIO ASSOLUTO

Rischio relanvo
Rapporio ma Pincidenza &l feattara ool soggeitl
esposti £ guelll non eyposti & un deternainaio

[arrace i ischid (oon infocims crem 0 rese i
Lipelis{iluamle ald wps SO T eaphaa b

a i fariore b sinctulo j

4

Riscluo assoluto
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VALUTAZIONE INTEGRATA DEL RISCHIO
DI FRATTURA

ALGORITMO



RISK FRACTURES
INCLUDED IN RISK

ASSESMENT TOOL
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Manis A et al; Bone 2o00; L T 7453



CARTA DEL RISCHIO PER IL TRATTAMENTO
DELL'OSTEOPOROSI

10 vear fracture probability (%)

Lol e |l:;r' ALy H;q*l-ll

LT
S

L

O freatment

0 30 60 70 80 9%
Age (years)



VARIABILI CONTINUE

| 74| |

BMI | BMD

VARIABILI DICOTOMICHE

v Familigrita: sovrastima del rischio

& Fumo: quante sigarette?

& Cortisonici: guole dosaggio?

& Pregresse fratture: singolo o multiple?
& Alcol: quanto?

& Artrite reumatoide: e le altre?
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FRAX GWHO Isetus O Fratiara Stromento DY Valutagone

A I A

v NON PRESENTI ALCUNI IMPORTANTI FATTORI DI RISCHIO (ES.
CADUTE).

¥ SCARSO PESO DELLE OSTEOPOROSI SECONDARIE VS BMD

v ASSENZA DELLA DENSITA" MINERALE OSSEA LOMBARE

v SCARSA CONSIDERAZIONE ALL ECCESSIVA MAGREZZA

v ECCESSIVO PESO ALLA FAMILIARITA' PER FX FEMORALE

v RISCHIO SOTTOSTIMATO PER CHI HA PRECEDENTI FRATTURE

v IMPOSSIBILITA” AD UTILIZZARE IL FRAX PER PZ IN TRATTAMENTO




¢ i g | ' - " L BN "
FHF".?\ vy AL RS L Fiatiiera Strumeanto LY vYallulanone

A LIMITI POUTICI A

v Il FRAX™ & protetto da brevetto

v Lalgoritmo del FRAX® non e stato reso noto

¥ Non @ possibile fare stime su coorti di soggetti (prospettiche o
retrospettive)

¥ Non e possibile registrare in un data-base i risultati




KHeview

Validation and further development of the WIHO 10-year
fracture risk assessment tool in Italian postmenopausal women:
Project rationale and description
5. Adami', G Bumche' . M L. Brandy', O, Di Munne?, B. Fredianmy’, D, Gam',

S Giannmi® G Guorasole” G Mimisola' S Mindsols® . B MNuti?. M. Pedinzeom®
M Rossmm'. M. Varenna"

Chimical and Expenmental Rhemmmatolozy X010



RISCHIO DI FRATTURE DI e

FEMORE A 10 ANNI e tmmda ity Fos it mei

CONSIDERANDO ETA’ E BMD ? e
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From: Cigarette Smaking, Alcahol Cansumption, and Risk of Hip Fracture in Wamen
Arch irtern Med. 2001:161(7}:983-088. dol:10.1001 /archinte. 161.7.583
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Linee Guida per la Diagnosi, Prevenzione e Terapia dell'Osteoporosi

Accuratezza diagnastics o it di misurazione della mossa osses per lo prediviose del rischio di frattura. Il valore
esprime aumento del rischio relotive (con interwelle df confidense af 55%) per ogni cole del valore d&f une
deviazions stondard [T- score]

it df misvrazione della | Rischio Relative dl frattura
densith ossea Avambraccio Femorale Vertedbrale Tutte
DXA Raiello prossimale 18 (1.5-21) 11(1627) 22(17-28) 15(13-16)
DXA Radio distale 1.7 (14-20) LA[14-22) 1.7 [14-21) 14 (13-1.6)
DXA Femore 14{14-18) 2.4(10-15) 1B(L1-27) L& | 1410}
DA Lombare RN 1801227 2A(L92H) 15 (L& 17)
DYA Calcagno 16(1418) | 200527 | 24(1832) | 1501318
Uirasuon calcagno® 22 [18-1T) 18([15-22) L5 [1L%1T)
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Welcome to the NOGG 2017 Guideline Update. These new thresholds snsure equality of access o treatment for
older patients with and without fracture [(for full details, see the Guldeline document)

Intervention Threshold

woadBk 8868 E

Major Fracture - 10 yoaar frectume probalsil iy

40 45 S0 55 80 &5 O TS 80 B85 80
Age (yvears)

25

15

1o

Hip - 10 year hip fracture probability

40 45 50 85 80 65 TO TS
Age (years)

Traa

Liteniyie pdvlon smd

[ TS TAvIL -]

W brasgrment e indichiied, pleass
elkek s (he Troal it dlsove e
e giililafi o8 o Falibed
IrGITTE N DR



— L |

arta del rschio DeFRACALC NOTATSG

nota T 5
Rischio di fratture maggiori a 10 annl; 24%

] ¢ P Rl S R TR T B A el

Er ot o P Il T L e | fet] [ S .

iy o ) B 0 e R

M | R T BT O TR T G N R SR R el (W I
TH om0 P VFY e S R g e b

i WWEL| g B RS

A

ik
b
Lt b
[TRISETY

A PRELGERE
AmEPALIE AR §
LLLb
FERERYNI P T

[T A
CLE IR

P i o i § 1L ®

A R R T ]
iy

¥ i iraiaia

i g

15 i

L

Fa

imarbprrgg wiild F il

W i | gt alad g o
vl L S e | el
Bipw | el Safeeini b @i L E sl @i e
SR ARG ey ot ol b 8 i ]



=
-
2
&
e
-
w
5]
o
)
=
-
o
2
<

s, i i, i S— T —— I . i e —ki

[ L LI S e P B




L R SR ST R e e
Srﬂ.u AI ,. E Fﬁ_‘ﬂ HHHE UL S— B e i DiABMOM [ [ ) IO VIR PP hon ([ 3 srvaniasmmpun

(-H TEST DI AUTODIAGNOSI

COMFILA IL TEST PER INDIVIDUARE IL TUND POTENIIALE RISCHIO DI FRATTLIRA

nmhmeou s we o RISCHIO ELEVATO

W PUILE G b indicale dal punibss ireassie ne grafca

Mgt B8 AR,

Bkl 31 14T 7 YRV

i 4% T Al Vil MOC S| 318






Grazie per | attenzione




A o

Roma, %12 névembre 2017 FTI.IJ.L"'{;.:j-I.i]"I':I'I

SILVIA HA 52 ANNI, E'IN MENOPAUSA DA 2 ANNI E FUMA 15 SIGARETTE AL
GIORNO. IL MEDICO CURANTE L' HA INVIATA PRESSO IL NOSTRO CENTRO
PER ESEGUIRE DXA DOPO UNA FRATTURA DI POLSO. LADXAE’
INDICATIVA DI OSTEOPENIA (T-SCORE FEMORAL NECK -2,2). LAPZE
TRATTATA CRONICAMENTE CON PREDNISONE 2,5 MG | GIORNI PARI, 5 MG
| GIORNI DISPARI PER UNA PATOLOGIA DERMATOLOGICA. LA MADRE DI
SILVIA SI E' FRATTURATA IL FEMORE ALL' ETA' DI 73 ANNIL. COSA
CONSIGLIAMO ALLA PZ?

v LATRATTIAMO CON FARMACI IN NOTA 79 IN QUANTO LAPZE AD
ALTO RISCHIO DI FRATTURA

v CONSIDERATA L' OSTEOPENIA, RACCOMANDIAMO
SUPPLEMENTAZIONE CON CALCIO E VITAMINA D

v CONSIGLIAMO MONITORAGGIO DENSITOMETRICO DOPQ 12-18
MESI E IN CASO DI RIDUZIONE DEL T-SCORE TRATTIAMO CON
FARMACI SPECIFICI
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SILVIA HA 52 ANNI, E'IN MENOPAUSA DA 2 ANNI E FUMA 15 SIGARETTE AL
GIORNO. IL MEDICO CURANTE L' HA INVIATA PRESSO IL NOSTRO CENTRO
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SUPPLEMENTAZIONE CON CALCIO E VITAMINA D

v CONSIGLIAMO MONITORAGGIO DENSITOMETRICO DOPO 12-18
MESI E IN CASO DI RIDUZIONE DEL T-SCORE TRATTIAMO CON
FARMACI SPECIFICI



A o

Roma, %12 névembre 2017 FTI.IJ.L"'{;.:j-I.i]"I':I'I

SILVIA E' PREOCCUPATA DELLA SUA OSTEOPOROSI PERCHE’
ANCHE LA SORELLA, GIANNA, DI 58 ANNI, HA L' OSTEOPOROSI.
GIANNA HA UN T-SCORE FEMORALE DI -3,1, E' AFFETTA DA
ARTRITE REUMATOIDE IN TERAPIA CON METOTREXATE E IL SUO
MEDICO CURANTE HA GIA" AVVIATO UN TRATTAMENTO
SPECIFICO DA ALCUNI MESI.

v IL MEDICO CHE CURA GIANNA E ECCESSIVAMENTE
INTERVENTISTA

v L'APPROCCIO DEL MEDICO E" STATO CORRETTO

v IL RISCHIO DI FRATTURA DI GIANNA NON
GIUSTIFICA UN TRATTAMENTO



Sesso: F Data d| nascita: 010171852 Eta: 56 : 560 Altezza: 160

Staria familiare: frattura femore: ¢ Fuma:

Fregresse fratture fertebrall o di femore: no Cortisonicl: no

Pregresse fratture non traumatiche: no Altool

Nota 79 = terapia Artrite reumatoide e altre connettiviti: arrie reumatode | | TScore (Femore) 310

CONTIERARE PEA TTRARL W TN

Hal 21,9

Tha tan year pratability of fracturs |

B Major osieoporolic

B Hip fraciura
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SILVIA E' PREOCCUPATA DELLA SUA OSTEOPOROSI PERCHE’
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GIANNA HA UN T-SCORE FEMORALE DI -3,1, E' AFFETTA DA
ARTRITE REUMATOIDE E IL SUO MEDICO CURANTE HA GIA'
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v IL MEDICO CHE CURA GIANNA E" ECCESSIVAMENTE

INTERVENTISTA
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v IL RISCHIO DI FRATTURA DI GIANNA NON
GIUSTIFICA UN TRATTAMENTO



Quale terapia @

consigliereste a Gianna? _=..

Koma, %-Ld nowvembre 2017

+ LASCIAMO LA TERAPIA PRESCRITTA DAL
CURANTE CON BISFOSFONATO

» LASHIFTIAMO A DENOSUMAB

* LASHIFTIAMO A TERIPARATIDE
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Linee Guida osteoporosl

Moderatorn:
M.L. De Feo,
F. Vescini

Real clinical practice
R. Dionisio
Valutazione del rischio

dl frattura
V. Camozzi

Terapla medica
M. Zini

Osteoporosl
da glucocorticoidi
C. Eller Vainicher

Teraple Invasive
R. Cesareo
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Linee Guilda osteoporos|
Maoderator!:

M.L De Feo, F Vescinl

1. Real clinlcal practice

. Valutazione del rischio
cll frattura
V. Camazzi
Terapla medica
M. Zinl

da glucocorticoldl
A, Palermo
Teraple Invasive

H. Cesareo

3. Take home messages

F Wi =Sl

Unita Operativa dl Endocrinologia
IRCCS Arcispedale 5. Maria Nuova, Reggio Emilia
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Conflitti di interesse

Ai sensi dell’art. 3.3 sul conflitto di interessi, pag
17 del Regolamento Applicativo Stato-Regioni del
5/11/2009, dichiaro che negli ultimi 2 anni ho
avuto rapporti diretti di finanziamento con |
seguenti soggetti portatori di interessi
commerciali in campo sanitario:

nessuno



« The AACE strongly recommends pharmacologic
therapy for the following patients:
a) Those with osteopenia or low bone mass and
a history of fragility fracture of the hip or
0% spine.
@ b)Those with a T-score of —2.5 or lower in the
spine, femoral neck, total hip, or 33% radius.




® &

c) Those with a T-score between —1.0 and —
2.5 In the spine, femoral neck, total hip, or
33% radius, if the FRAX® 10-year
probability for major osteoporotic fracture is
=220% or the 10-year probability of hip
fracture is 23% (in the U.S.) or above the
country-specific threshold in other countries
or regions




SCELTA del FARMACO
Osteoporosi post-menopausale

Aoma_ 9-12 movembre 2017

Table XIX - Levels of evidence,
Treatment target

Bisphoaphonates .

Alendronats ‘
Clodronate 800 mg/die/os [ [ |
Etdranato E T
Ibandronate 1 1 1t
Risedronate I 1 1
: | : —

s riata
LGN ke |

HMLU), bona minaral dansily, ©

M. Rossini et al., Guidelines for the diagnosis, prevention and management of
osteoporosis. Reumatismo, 2016; 68 (1) 1-39




SCELTA del FARMACO
Osteoporosi post-menopausale
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Treatmen! Larpet
Non-wert Fx | Hip Fa

| Vet F

M. Rossini et al., Guidelines for the diagnosis, prevention and management of
osteoporosis. Reumatismo, 2016; 68 (1) 1-39




‘ SCELTA del FARMACO @
Osteoporosi post-menopausale ™ °
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SCELTA del FARMACO
Osteoporosi nel maschio

Aoma_ 9-12 movembre 2017

Table XXl - Levels of evdence

. : Treatment target
Pharmacological intervention

Alendronate

Zoledronats
leriparatide
:_"1-|:.r|'||.l_-1-. ranelate

Dencsumal

BrMD. Bane mineral densily

M. Rossini et al., Guidelines for the diagnosis, prevention and management of
osteoporosis. Reumatismo, 2016; 68 (1) 1-39

| Vert Fx l Non-vert. Fx

Hip Fx




SCELTA del FARMACO

Romia, 9-12 movembre 2007

Prevéanfione primatiain donnea
in menapausa o maschi 250 anni
con rischiodl frattura elevato

T s g T R IET
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SCELTA del FARMACO




L MONITORAGGIO
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PAZIENTI NON IN TRATTAMENTO
. DXA di controllo
. valutazione clinica

La frequenza dipende da:
. T-score Iniziale
. Velocita di perdita ossea
. Profilo di rischio

SDWHWN S




L MONITORAGGIO
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PAZIENTI IN TRATTAMENTO

« DXA di controllo (18-24 mesi)
« Least Significant Change "

SDWHWN S

variabilita Rol
cambio apparecchiatura

« Valutazione clinica (6-12 mesi)
« Imaging
« Markers di turnover (6-12 mesi)
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| NONRESPONDERS

Prerequisiti per valutare la risposta ai
farmaci:

D conferma della diagnosi
- buona compliance
- sufficiente durata del trattamento
adeguati livelli di vitamina D




L MONITORAGGIO @
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Risposta alla terapia: Azione:

adeguafta:
nessuna nuova frattura +
- no riduzione BMD > 2%

probabilmente inadeguata:

» proseguire terapia

— cambio farmaco

nuova frattura o » check e prosegui altri 2
riduzione BMD > 2% anni
inadeguata: » cambio farmaco

- nuova frattura +
riduzione BMD > 2%




MONITORAGGIO
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Recommendations

We recommend considering treatment Lalure a second
fragility fracture occurring on treatment

We recommend considering treatment failure a decline

in BMD =5 % at the LS and =4 % at the FIN

We recommend considering treatment failure a change

i serum CTX <25 % on anti-resorptive therapy oi

=g L
23 ¢ on tenparatide
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Il passaggio dalla prima scelta del trattamento alla successive richiede la presenza di intolleranza, incapa
affett) collaterali o controamchicaziarmnm al farmaco della classe precedani= o, ne

valutars: ls modifica della scalta

JisuUNZIone corratta
iernparatice, (& fine dal parioda di trattamanto massimo consantite. Da

terapeutica anche n caso d| frattura oitéaoparotica vartabirale o di femore Rofoitant® trattamentt praticat ped

almeno un anno con | farmact della classe precedente

Roevommendatiomns

Wi recommend swiltching o lemparalide therapy the

high-rink PN Wi Ak I1|rn-r-.'ur'-'rlhli‘h iy HPw

We suppest swilching o SrR or denosumaby thiose
paticols that cannot carry on BPs trcatment due Lo

cifect ol these drgs

mdverse




DURATA del TRATTAMENTO ?'_

Lo

Farmaco | Durata minima consigliata | Durata massima consigliata

Romia, 9-12 movembre 2007

'lﬂll.lll-! ||f'|r'-":|:'|_"rtl! | I
Alendronato + vit D |

Iibandronato - . ,
A seconda del rischio fratturativo

BB = =l i o - -
&= dnni individuale rivalutato
pericdicamente

|
Risedronato I
Zoledronato I
Stronzio ranelato |
Raloxifene |
Bazedoxifene i
Denosumab !

|

Teriparatide

Z anni

"0 come Osteoporosi” — 2016 Si0miias




L La DRUG HOLIDAY @

Aoma_ 9-12 movembre 2017

* | bisfosfonati hanno lunghissima emivita

ossea
 Per trattamenti di durata > 5 anni aumenta il

rischio di fratture della diafisi femorale
harmw‘ﬂa
» E indicato sospendere i bisfosfonati per 1-2
anni dopo 5 anni di terapia (3 anni per
zoledronato e.v.) nei pazienti a rISChID plu

basso




L DRUG HOLIDAY
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* Non é raccomandata drug
holiday per:

 pazienti ad alto rischio
 pazienti in trattamento
con denosumab




L OSTEONECROSI della MANDIBOLA @
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» Rarissima (1/10.000-100.000/anno)

» Fattori di rischio noti

 Esiste prevenzione/profilassi

» Forme lievi

» Possibilita di trattamento

» Disponibili linee-guida condivise con
dentisti




L TRATTAMENTI COMBINATI @
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« Di fronte a pazienti con osteoporosi
clinicamente grave si potrebbe pensare a
trattamenti combinati

« Effetti sinergici sono stati dimostrati per
zoledronato + teriparatide e teriparatide +
denosumab

« Al momento pero dati sulle fratture non
sono disponibili e trattamenti combinati non
sono raccomandati




L TRATTAMENTI SEQUENZIALI (@) )
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» Seqguire le indicazioni della nota 79

* Dopo il trattamento con teriparatide
sl prosegue con anti-riassorbitivi




L CONCLUSIONI @
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L'osteoporosi € una patologia sottotrattata

L'informazione ai pazienti € contraddittoria
€ non sempre indipendente

Abbiamo farmaci di validata efficacia

Non trattare |'osteoporosi quando indicato
puod essere un'‘omissione




L CONCLUSIONI @
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« Disponibilita di evidenze di ottimo
livello

» Linee-guida numerose e aggiornate

» Non tutto € standardizzabile

« Grande valore del ragionamento
“clinico”
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SILVIA HA 52 ANNI, E’' IN MENOPAUSA DA 2 ANNI E FUMA 15 SIGARETTE AL
GIORNO. IL MEDICO CURANTE L' HA INVIATA PRESSO IL NOSTRO CENTRO
PER ESEGUIRE DXA DOPO UNA FRATTURA DI POLSO. LADXAE’
INDICATIVA DI OSTEOPENIA (T-SCORE FEMORAL NECK -2,2). LAPZE’
TRATTATA CRONICAMENTE CON PREDNISONE 2,5 MG | GIORNI PARI, 5 MG
| GIORNI DISPARI PER UNA PATOLOGIA DERMATOLOGICA. LA MADRE DI
SILVIA SIE’ FRATTURATA IL FEMORE ALL ETA’ DI 73 ANNI. COSA
CONSIGLIAMO ALLA PZ?

v LATRATTIAMO CON FARMACI IN NOTA 79 IN QUANTO LAPZ E'AD
ALTO RISCHIO DI FRATTURA

v CONSIDERATA L' OSTEOPENIA, RACCOMANDIAMO
SUPPLEMENTAZIONE CON CALCIO E VITAMINA D

v CONSIGLIAMO MONITORAGGIO DENSITOMETRICO DOPO 12-18
MESI E IN CASO DI RIDUZIONE DEL T-SCORE TRATTIAMO CON
FARMACI SPECIFICI



sll“n Sesso:F  Data di nascita; 01011958 Eta; 51 Peso: E1 Altezza: 160

| Storia familiare: fratturn femore: = | Fuma: >10 sigarette

= = . Pregresse fratture vertebrali o di femore; no Cortisonici: =2 Smg <5mg
Nota 79 = si terapia | - | |
Pregresse fratture non traumatiche: s | Alcool: no

Artrite reumatoide @ altre connettiviti: no TScore: -2 2 {femore colo)

Rischio di fratture multiple a 10 anni; 219

s 227
The tor yesr probablilty of eciune [

B Major osisoporolic
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GIORNO. IL MEDICO CURANTE L' HA INVIATA PRESSO IL NOSTRO CENTRO
PER ESEGUIRE DXA DOPO UNA FRATTURA DI POLSO. LADXAE’
INDICATIVA DI OSTEOPENIA (T-SCORE FEMORAL NECK -2,2). LAPZE’
TRATTATA CRONICAMENTE CON PREDNISONE 2,5 MG | GIORNI PARI, 5 MG
| GIORNI DISPARI PER UNA PATOLOGIA DERMATOLOGICA. LA MADRE DI
SILVIA SIE’ FRATTURATA IL FEMORE ALL ETA’ DI 73 ANNI. COSA
CONSIGLIAMO ALLA PZ?

v LA TRATTIAMO CON FARMACI IN NOTA 79 IN QUANTO LAPZE’
AD ALTO RISCHIO DI FRATTURA

v CONSIDERATA L' OSTEOPENIA, RACCOMANDIAMO
SUPPLEMENTAZIONE CON CALCIO E VITAMINA D

v CONSIGLIAMO MONITORAGGIO DENSITOMETRICO DOPO 12-18
MESI E IN CASO DI RIDUZIONE DEL T-SCORE TRATTIAMO CON
FARMACI SPECIFICI



Quale terapia @

consigliereste a Silvia? T,
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* BISFOSFONATO + CALCIO E VITAMINA D

+ DENOSUMAB + CALCIO E VITAMINA D

+ TERIPARATIDE + CALCIO E VITAMINA D
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+ DENOSUMAB + CALCIO E VITAMINA D

+ TERIPARATIDE + CALCIO E VITAMINA D
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Minicorso Linee Guida 3

Linee Guida osteoporosl

Moderatorl;
M.L. De Feo,
F. Vescini

Real clinical practice
R. Dionisio

Valutazione del rischio
di frattura
V. Camozzi

Terapia medica
M. Zini

Osteoporos|

da glucocorticoidi
C. Eller Vainicher

Terapie invasive
R. Cesareo
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FIALIAS CHAFTTE Moderatori;
M.L. De Feo,
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Joint Meeting with AACE Italian Chapter Real clinical practice

Update In Endocrinologia Clinica R. Dionisio

Valutazione del rischio
ga;.:anwambm e " _—— di frattura

V. Camoazzi

Terapla medica
M. Zini

Teraple Invasive

Take home messages
F. Vescini
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Conflitti di interesse

Ai sensi dell’art. 3.3 sul conflitto di interessi, pag 17 del
Regolamento Applicativo Stato-Regioni del 5/11/2009, dichiaro
che negli ultimi 2 anni ho avuto rapporti diretti di finanziamento

con i seguenti soggetti portatori di interessi commerciali in campo
sanitario:

Eli Lilly



|‘| Terapia cronica con glucocorticoidi @ @
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e

s = + 2.7-4,6% donne 2 55 anni assume GC,;
& e »  1122% dei soggetti assume GC = 7.5 mg/
| . die per periodi = 6 mesi;

. e e ==« || 20% dei soggetti 2 70 anni assume GC
ro—lalo g El e per 2 2 anni (2.5% dei soggetti < 30 anni);
e - = Ne" .+ 7.3% dei soggetti assume GC per un

s - @ periodo = 10 anni;
- R | e ki — S ' _
= » 2.6% dei soggetti assume GC per un
e Kl — periode = 20 anni;

E Rizzoll et al Nat Rev Rheumatol 2015 van Staa TP et al. QJM 2000
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Glucocorticoids

—

—
[osTEOCYTES]

1 Paapwziiesis
ma lrwale

I Bone Cunlity

|[osTEoBLASTE} I dosTEOCLAST!
= Cenenis
FrwkiaTy o i I CeiErEd. B o slsnecds

Apeiprin b
+

EUMe——n g T o == g Sy

: I bone formation |

. . o -
=

Il Barme Maws

1 gl sy o ity

.-"--. W
o '-J | T ————
i
i
e
= ; = i
- I T rizk of falis : - : Musncle weoknsas :

e

et -
By earr s gl aypsie ol aren blatabiatiemy Efrmai b
B byl sk B pavinm oy ms

L ey I
i
O Faues

| b
e emmmm—— - e ¥ inrisstor e i ’
i - i MHegmtive calcium [] r
Bebsgmindiprig sacd ¥ S T T
- A

Canalis E et al, Osteoporos fnt 2007




‘| Glucocorticoidi @ @

Roma, 3-13 novembre 2017 TTRLIAN CHAFTER

/,.---—" E::::n]n i €O X\

Osteoporosi a basso turnover =



GCe BMD @@
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La perdita ossea e maggiore (3-13% della BMD totale) nei primi 6-12
mesi di terapia;

)
¢ 4
i ’ La perdita ossea e reversibile dopo |a sospensione;

wioMWUNTY 1 e patologie di base accelerano la perdita ossea;

Non vi e una dose “sicura”; nelle donne in premenopausa, tuttavia,
dosi £ 7.5 mg/die sembrano essere “non” dannose.

Devogelaer, Rheum Dis Clin North Am 2006 Saaqg, Endocrinol Metab Ciin North Am 2003
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GC e rischio di frattura: tempi @ @
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-.4

.-
i
i
3_
-

1-_-_E

- 25-7.5mg/d
= >7.5 mg/d

RR di fratture vertebrali

1 anno | I I |
il 0-3 3-6 6-9 9-12

van Staa et al, Osteoporosis Int 2002
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GC e rischio di frattura: BMD

)

ITALIAN CHAFTEE

E

* Ridotta qualita dell’osso
Dalle Carbonare et al. JBMR 2001

* Rischio di frattura solo parzialmente
spiegato dalla riduzione della densita

minerale
Selby et al. JBMR 2000; Kanis JBMR 2004

Van Staa TF et al Calcif Tissue Int 2006
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GC e «invecchiamento dell’osso»

Probabilita di Fx vertebrali
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Eta (anni)

80 85 a0
Angeli et al. Bone 2006
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Rischio di frattura e dose GC @ @

ITALIAN CHAFTEE

<2.5mg/d
(=50

«  Non vertebrali

= Polso

=  Femore

= \ertebrali

2.5-7.5 mg/d
(r=104833)

= Non vertebrall

* Polso

*  Femore

« \fertebrall

>7.5mg/d
(n=87949)

« Nonvertebral

«  Wrict

« Hip

= ‘ertebral

0.8 1.2 1.6 2.0 2.4 2.8 3.2 3.6 4.0 6.0

—

Ll g5¢’

1.0

van Staa et al, f Bone Miner Res 2000
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Rink Bachowr Prevalence  Clinical isteoporotic Fernun®ip fracture Clindeal venelwnal
fimc fure RR (959600 KR (95%L0) fracture RR (95%CT)H

=

Ao (e wach 10 years -of agel L 163 [1.60-1 66 240 (2.30-2.50) .66 (1.58-1.74)
SEm, e 39.8% 051 (0 ARy 54) 51 10460571 065 WL57-0,.T73)
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Fraciune history .75 1.92 11 8] -2.003] LG8 (1.52-1.87) 204 (0173234
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p #46% U1 e ) 200 (2, 10=2 fak) 175 (0,472,018

Inetication for GC reatmesnt
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Sensibilita individuale GC
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Bcll polymorphism of the glucocorticoid receptor gene is
associated with decreased bone mineral density in patients
with endogenous hypercortisolism

Agreps Lrapparies® Attlla Patoo™ §, Juclill Toke™, Balams Boylo ™, Marta Seceg®, oo RRajrie™
et Bosbgpial i, 0 ye Varga i, sivdan Likdsd, Kiialy b= sec] WIRds Togh =

Role of glucocorticoid receptor polymorphism in
adrenal incidentalomas

Eur J Clin Invest 2010; 40 (9): B03-811

Wbt e Pl ', Freduemeses Chomvmetres” . Ceimtena Ellere W masaestves , Valspriiies Ol Lo Oegglani, Civaps o Saewoam
E s Caiiadd, drvodmdas Srefavio S&aleuml, Pl Beeck Pocoir @il Ltk Cr s
el i poce swasage = B V1 PO, Fl—00T [N
ORIGINAL ARTICLE
Bcll polymorphism of the glucocorticoid receptor gene is e et T T OPIGINAL ARTICLE
associated with increased bone resorption in patients on o it s
glucocorticoid replacement therapy R

Polymormphisms in the Glucocorticoid Receptor Gene
and Associations with Glucocorticoid-Induced
Avascular Osteonecrosis of the Femoral Head

=




Sensibilita individuale GC
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HQ .r_: Ik . wg w1
G A han =] NADH a s Bone 45 (2009) 10961103
= SR # B
11 r L

LJ r ) AR T = 1 r ] JEEN T polyindpluisin prodind bone ininecal demoiiy snd haiuee ol o
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Steroids. 2012 New T7(13):1545-31
The re4844880 polymorphism in the promoter region of the HSD11B1 gene associates with bone

mineral density in healthy and postmenopausal osteoporotic women.
Feldman K, Szappanaos A, Butz H, Grofmusz V, Majnik J, LIKS |, Kriszt B, Lakatos P, Toth M, Racz K, Patdcs A.

i @




L Chi trattare e quando? @ @
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Fumo, farmaci, eta,
comorbilita

—>soglia diagnostica # soglia terapeutica

"_-E_;j NIH Consensus Development Pane! on Osfeoporosis. JAMA 283.783-33; 2001
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.

5% \Minimizzare dose GC
&N Attivita fisica in carico ki

@ Stop fumo e alcol
L__-& Intake calcio giornaliero 1000-1200 mg

\ Intake colecalciferolo 500-800 Ul/die (obiettivo 2 30 ng/m) Better Health

Terapia ormonale sostitutiva (in donne in amenorrea secondaria
ipogonadismo metasteroideo)

Linee Guida SIOMMMS 2015



Linee Guida AME e AACE ?
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1 Endocond lavesi (200060 B-807 -5 :'hﬂihﬂa# for A ﬂlll.l.m‘"llﬂl.l#ﬂ Cilucourticoid -induced
CR i, iRt oo B -0 | A - R I'H-H‘II'FMH G0 h! [ELR] hﬂl‘l addressed h'l.ﬂll.\d 'I-'I'Iﬂ}'

: - un:r . T recent documents appesivd on e lopic.

Italian association of clinical endocrinologists (AME) position
statement: drug therapy of osteoporosis

AACE/ACE Guidelines

AMERICAN ASSOCIATION OF CLINICAL ENDOCRINOLOGISTS AND
AMERICAN COLLEGE OF ENDOCRINOLOGY
CLINICAL PRACTICE GUIDELINES FOR THE DIAGNOSIS AND
TREATMENT OF POSTMENOPAUSAL OSTEOPOROSIS — 2016
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Soglia Terapeutica nelle diverse linee guida
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‘ Valutare rischio di Fx nei primi 6 mesi

A i o
Bk Al i i

Iigh frocure risk

FRAX GC adj

se GC>7.5 mg/Ko/die:
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I‘ Iceberg delle fratture vertebrali @ @
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5-10%
RICOVERO

40-50%
DIAGNOSI




Il GRADO
> 40%
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analisi pazienti studio FIT

Proporzione di VFx incidenti cliniche @

Roma, 12 novemnbre 2017
Proportion of
Incident incident deformities
Cuategory of incident deformities thar were clinically
radiographic deformity (rn) diagnosed (%)
Any
Decrease =20% and
<=30% and =4 mm 182 143

Fink HA et al JBMR 2005



Fratture morfometriche in GIO @ @
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Prevalence of asymptomatic vertebral fractures nccording to age and severity
(a)

Age (vears) Absent =1 Mild Moderate Severe =>2
=6l 6H9.94 305.“& | 1 8.40 6.75 4.91 6.75
HO—6Y H6.51 33.‘9 12.56 12.56 B.37 I4.42
=70 >2.02 47.98 21.39 16.18 10 40 21.97
Aldl 62.98 370z 1 7.06 11.98 71.99 14.52
Spinal radiography or VEA should be performed prior to GC Angeli A et al Bone 2006

introduction, during the first year of GC use every 6 months,
amd, later, every 1-2 years, while GC is used (D).
Pereira R et al Rev Bras Reumatol 2012

- In postmenopausal women and men age 50 and older
with specific nisk factors: _
»  Recent or ongoing long-term glucocorticoid treatment
Cosman et al Osteop Int 2014 Linee guida NOF
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i‘l Profilo di rischio GIO @ @
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Menopausa Donne in menopausa
.
3 L . :f. Dose: 7.5 mg/die prednisone o equivalenti

[

@
ey

Durata =z 3 mesi

T-score <-1.0/-1.5

Frattura prevalente da fragilita




Terapia: Prevenzione primaria @ @

.

A
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7.3% GC 2 10 anni
2.6% dei GC = 20 anni Menapau%ﬂ

Bisfosfonati quanto a lungo ?

- S anni e se rischio elevato e persistenza GC 8-10
! Arthritis Care & Research 2017

AR A s R
MR AT WA

Condizione I scelta” If scelta [l scelta
Trattamento in atto o previsto per > 3mest | Alendronato [+ vitD), denosumab R
con prednisone equivalente > 5 mg/die Risedronato,

| Zoledronato EI,

E



|‘ Terapia: Non Responders BPs in GIO @ @
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Muova frattura vertebrale o femorale 3
: . Denosuimab =,
nonostante trattanmento m nota M da Tenpamﬂde' 2
almeno 1 anno Zoledronato =

Frattura clinica/morfomedtrica vertebrale

Denosuma eriparatide



|‘| Terapia: Prevenzione secondaria @ @

Roma, %12 névembre 2017 T[IILL'-E&HTEI

NOTA

=1 frattura + trattamento > 12 mesi con
prednisone o equivalenti = 5 mg/die Alendronato (4 vit.D),
- Risedronato,
Teriparatide ® ST a R i
Zoledronato = Strongio ranelato =

-~ Sempre? Dopo qualungue farmaco? Dopo 2 anni?



A che punto siamo ? @ @
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Testod or treated

BMD testing Osteoporasis treatment (quality GIOP care)
[per 100 person-years) (per 100 person-years] (per 100 person-years)
19582000 in = &881) 32 jds 0.3
0012004 (n = £345] 72 241 278
IOE-TD08 in = 6410} B4 261 293
SonndemmgranhEcs
AnE
<50y iin = 5065) 57 12.3 16.3
0 -5%yrin = 2875 B.1 T 3.7
e0-&% yr in = 2301} R JB 1 201
=My in=135) .4 £5.4 271
iy
Ml (1 = T415) 37 s 134
Femnals (n = 10,3211 T4 3 EERT
Glurocomemd oo
Loy (=5 gl i = £7O61 a7 i 5

Conclusions: Quality of GIOP preventive care has improved but remains suboptimal with only cne
quarter of those starting long-term glucocorticoids receiving BMD testing or osteoporosis treat-
ment. Interventions to improve GIOP prevention, especially targeting younger patients, men, and
nonspecialists, are needed. (J Clin Endocrinol Metab 97: 1236-1242, 2012)

Majumdar SR et al JCEM 2012
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WHAT
YOU
NEED

TO
KNOW?

Grazie per
. Ih?ca;ttceﬂztio @ i frattura di 1-6 volte;

-+ |la patologia di base contribuisce al rischio di frattura;

* |l rischio di frattura aumenta immediatamente;
* |l rischio di frattura & solo parzialmente spiegato dalla riduzione della BMD;
*  Laterapia non farmacologica deve essere assunta da tutti | pazienti;

* Laterapia farmacologica va valutata in tutti i soggetti che stiano facendo o abbiano in
programma terapia per almeno 3 mesi con 2 5 mg prednisone/die

* La scelta della terapia va effettuata in base al profilo di rischio

* Importante valutare nel tempo la presenza di fratture morfometriche vertebrali
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CARMEN HA 63 ANNI, HA FAMILIARITA' PER FRATTURE DA FRAGILITA'.
SOFFRE DI REFLUSS0O GASTROESOFAGEO E PREGRESSA CALCOLOSI
RENALE. LA DEXA E’ INDICATIVA DI OSTEOPENIA (T SCORE LOMBARE -2.4
TSC FEMORAL NECK -2.2). GL1 ESAMI DI | LIVELLO PRESCRITTI DAL
CURANTE RISULTANO NELLA NORMA. 1 MESE FA HA EFFETTUATO UN

BREVE CICLO DI STEROIDE PER UNA FORTE LOMBALGIA SINE TRAUMA.
COSA CONSIGLIAMO ALLA PAZIENTE?

v Cl FERMIAMO NELLE INDAGINI E CONSIDERATA L OSTEOPENIA
RACCOMANDIAMO SUPPLEMENTAZIONE CON CALCIO E
VITAMINAD

v CHIEDIAMO UNA RX DEL RACHIDE

v CHIEDIAMO UNA RX DEL RACHIDE ED INDAGINI BIOCHIMICHE DI |I
LIVELLO



Pazlente: PRVMREA Seszol F Eta: 535 Pesn: 52 Kg AlTezza: 185 cm
Storia familiare fratiura femore e veriebre: S Fuma: Mea

Fregresse fratture vertebrali o di femore: Mo Corisonici: Mo
Nﬂta ?‘g = NG lEI'EIpiE Pregresse frafture non vertebrali non traumatiche; Mo Alcool, Mg

Artrite reumatcice e altre connettiviti: Mo TScore: -2 20 [(Famors colio)

EDEFRA]

Rischio di fratture maggiori a 10 anni: £ 85%

BMI: 22.8
Probabiliks d frathara a 10 ami (%)
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CARMEN HA 63 ANNI, HA FAMILIARITA" PER FRATTURE DA FRAGILITA'.
SOFFRE DI REFLUSSO GASTROESOFAGEQO E PREGRESSA CALCOLOSI
RENALE. LADEXA E' INDICATIVA DI OSTEOPENIA (T SCORE LOMBARE -2.4
TSC FEMORAL NECK -2.2). GLI ESAMI DI | LIVELLO PRESCRITTI DAL
CURANTE RISULTANO NELLA NORMA. 1 MESE FA HA EFFETTUTO UN
BREVE CICLO DI STEROIDE PER UNA FORTE LOMBALGIA SINE
TRAUMA.COSA CONSIGLIAMO ALLA PAZIENTE?

v Cl FERMIAMO NELLE INDAGINI E CONSIDERATA L' OSTEOPENIA
RACCOMANDIAMO SUPPLEMENTAZIONE IAMO NELLE CON
CALCIO E VITAMINA D

v CHIEDIAMO UNA RX DEL RACHIDE

v CHIEDIAMO UNA RX DEL RACHIDE ED INDAGINI BIOCHIMICHE DI
Il LIVELLO
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ESAMI DI Il LIVELLO :

PTH &7 pg/m! VIT D 25{0H) 29 TSH 2.6

RX rachide dorsale:
frattura a cuneo
anteriore D12
40%




.E" Faziente; FRYMRA Sess0; F Eta: A3 Peso: G2 kg Altezza, 18% cm
Storia familiare fratiura femore e vertebre: Si Fuma: Mo

Fregresse fratfure vertebrali o di femore. i1} Cortisonigi: Ma
Nuta ?9‘ — lErﬂplﬂ Fregresse fratiure non vertebrali non traumatiche: Mo Alcool: Mo

Aririte reumatoide e altre connettiviti: Mo T2core: -2.20 (Femare collo)

EDEFRA]

Rischio di fratture maggiori a 10 anni: 25"

BMI: 22 8
Probahiia di frathura & 10 anm ()

Principall {Tratture ) osteaporatiche




Quale terapia @

consigliereste .
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* BISFOSFONATO + CALCIO E VITAMINA D

« ZOLEDRONATO EV + CALCIO E VITAMINA D

- DENOSUMAB + CALCIO E VITAMINA D



L Quale terapia @
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* BISFOSFONATO + CALCIO E VITAMINAD

- ZOLEDRONATO EV + CALCIO E VITAMINA D

- DENOSUMAB + CALCIO E VITAMINA D

ANAMNESI DI RGE
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LA PAZIENTE TORNA A CONTROLLO CON LA RMN CHE LE AEBIAMO PRESCRITTO,
CHE MOSTRA SEGNI INDICATIVI DI UNA RECENTE INSORGENZA DELLA FRATTURA.
INOLTRE RIFERISCE CHE NONOSTANTE LA TERAPIA ANTALGICA PRESCRITTA DAL
CENTRO DEL DOLORE (TARGIN 10 MGXZ, LYRICA 75 MG ALLA SERA, PARACETAMOLO
1 GX2Z E USO QUASI QUOTIDIANO DI FANS AL BISOGNO) PRESENTA ANCORE DOLORE
CRONICO E NOTEVOLE LIMITAZIONE DELLE ATTIVITA ' QUOTIDIANE.
COSA LE CONSIGLIAMO?

v LA RINVIAMO AL CENTRO DEL DOLORE PER OTTIMIZZARE LA
TERAPIA MEDICA

v' CONSIGLIAMO VALUTAZIONE PER PER EVENTUALE
CIFOPLASTICA

v CHIEDIAMO CONSULENZA FISIATRICA PER LA PRESCRIZIONE DI
FISIOTERAPIA SPECIFICA
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LA PAZIENTE TORNA A CONTROLLO CON LA RMN CHE LE AEBIAMO PRESCRITTO,
CHE MOSTRA SEGNI INDICATIVI DI UNA RECENTE INSORGENZA DELLA FRATTURA.
INOLTRE RIFERISCE CHE NONOSTANTE LA TERAPIA ANTALGICA PRESCRITTA DAL
CENTRO DEL DOLORE (TARGIN 10 MGXZ, LYRICA 75 MG ALLA SERA, PARACETAMOLO
1 GX2Z E USO QUASI QUOTIDIANO DI FANS AL BISOGNO) PRESENTA ANCORE DOLORE
CRONICO E NOTEVOLE LIMITAZIONE DELLE ATTIVITA" QUOTIDIANE.
COSA LE CONSIGLIAMO?

v LA RINVIAMO AL CENTRO DEL DOLORE PER OTTIMIZZARE LA
TERAPIA MEDICA

v" CONSIGLIAMO VALUTAZIONE PER PER EVENTUALE
CIFOPLASTICA

v CHIEDIAMO CONSULENZA FISIATRICA PER LA PRESCRIZIONE DI
FISIOTERAPIA SPECIFICA
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Conflitti di interesse

Applicativo Stato-Regioni del 5/11/2009,
dichiaro che negli ultimi 2 anni NON ho avuto rapporti
diretti di finanziamento con soggetti portatori di interessi
commerciali in campo sanitario.
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REFERTO RADIOLOGICO

* U'ortopedico pone indicazioni ad intervento di vertebroplastica

SIETE D’ACCORDO?



EFFETTI SULLA BIOMECCANICA VERTEBRALE
DELLE VCFs

d Ogni nuova frattura aumenta lo

. stress applicato al rachide, Incrementando
W il rischio fratturativa nel livelli adiacenti

Il rischio di frattura vertebrale & 5 volte
maggiore in coloro che hanno esperienza
di pregressa VCF,

@ Mewvitt , Bone Vol 25, N5 Nov 1999 613-615

Yuan et al.) Spinal Disord Tech, 2004; 17(3) : 236-42



VCFs: MINATA L'INTEGRITA’ PSICOFISICA DELLA PERSONA

INATTIVITA" FIND ALLALLETTAMENTO
mmmmunﬂ\su ‘//utcmm-mmm

PAURA DA nucmmrm{l // .

STILE DI VITA SEDENTARIO —*
¥ RIDUZIONE IN ALTEZZA

i’ CIFas|
Siikia PROTRUSIONE DELLADDOME
/ J ‘\\
FKT VISSUTA CON TIMORE 3 .\ INAPRETERTA
/” DISTURBI DEL SONNO

PERDITA DELL'YTNDIPENDENLA
b T.GOLD Bone Vol 18, N3 5 March 19%6; 1B55-1895



VALUTAZIONE SEMIQUANTITATIVA DI GENANT

Normale Cuneo Biconcava Compressione

! FEL
¥4 3

Genant et al. J Bore Miner Res Vol B,N9, 1553

 25-40%)

Def. lieve
(riduzione
altezza
20-25%)

Def, moderata
(riduzione
altezza

Def. grave
(rid.altezza
sup. 40%)
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* There was a high concordance between guantitative
morphometry and the SQ method for moderate or sever
fractures.

= The diagnosis of mild vertebral fractures may be quite
subjective, and that these fractures may be unrelated to
osteoporosis

* There was, howewer, a significant discordance for fractures
designated mild in the SQ method.




I= short vertebral height always an ostcoporone Tmcture?

The Osteoporosis and Ulmrasound Study (OPLS)

L Fermr “*, € Jwong ", G, Ammibrecht ®, DOV Redd *, © Roux @

C.C Cilber “. 0. Velsenbory ™, B, Ensoll] *

Tahle 3. Algorith-baseil Guialivathve (ABO) Assesumeiid of vatibeal factias
(D froma réferciace 263

Bone 2007



CLASSIFICAZIONE RADIOLOGICA DELLE VCFs

Cuneo Biconcav Compressione

- La deformazione a cuneo e la pil osservata seguita dalla biconcava e dalla deformita
in compressione

~La frattura da compressione si associa a maggior perdita di altezza nel soggetto

Osteoporos Int 1999 9 ; 206-209 GOI—D STAN DARD
MORFOMETRIA

VERTEBRALE!!!



Ry iniziale

Rx a 1 mese ‘ Bx a b mesi




RMN RACHIDE DORSO
LOMBARE




MORFOMETRIA VERTEBRALE DELLA PAZIENTE
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Treatment of bone marrow lesions

(bone marrow edema)
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Incidence and Evaluation of Incidental Abnormal Bone
Marrow Signal on Magnetic Resonance Imaging

Sci World J 2014



Deramand [ FRANCIA S

Rinforza,stabilizza la Te

con effetto antalgico

»CIFOPLASTICA

M. Redley [ USA J1998

Evoluzione della Vp
Riduce la deforpfta

RATTAMENTO PERCUTANEO DEL Fs
»VERTEBRQPLASTICA

WA ~
one > "#
" -y

Garfin et al.The Spine 1. 2 (2002) 76-80



INDICAZIONE
VERTEBROPLASTICA E CIFOPLASTICA

DOLORE VERTEBRALE
“FRATTURATIVO”

~Spinalgia percussoria
» Deformita vertebrale veral!

» RMMN: STIR ( short time inversion recovery)
consente |a soppressione dei segnali del
tessuto adiposo. Edema della spongiosa

Deteaporos] e fratture vertebsall Genant Momernto medico 1999




Meta-analisi \ INFORMAZIONE
A A FILTRATA
Revisioni sistematiche

Studi clinici randomizzati INFORMAZIONE
A \

Studi di coorte

Stud} caso-controllo — T Jr——

Serie di casi aMmE

Singolo caso A
g

. |

Ricerca su animali

Ricercamnvitro A
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@ Efficacy and safety of balloon kyphoplasty compared with
non-surgical care for vertebral compression fracture (FREE):
a randomised controlled trial
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A Randomized Trial of Vertebroplasty for Painful Osteoporotic
Vertebral Fractures
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N Engl 1 Med 2009



A Randomized Trial of Vertebroplasty
for Osteoporortic Spinal Fractures
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CONCLUSIONS
Improvements in pain and pain-related disability assocated with osteoporotic com-
pression fractures in patients treated with verebroplasty were similar to the im-
provements in a control group. (ClmicalTrials.gov number, NCTIN0GEE2D.) N Engl ] Med 2009



Major Medical Outcomes With Spinal Augmentation

vs Conservative Therapy
Pabmiiin, No (%)
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Meta-Analysis of Vertebral Augmentation Compared
With Conservative Treatment for Osteoporotic
Spinal Fractures

IBMR 2013
New Fractures
Log Odds Ratio
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Does Percutaneous Vertebroplasty or Balloon
Kyphoplasty for Osteoporotic Vertebral
Compression Fractures Increase the Incidence of
New Vertebral Fractures? A Meta-Analysis
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Table 2. Significant Adverse Everts Reportad from Six Aan-
damized Controlled Trials of PV A versus Nonoperative Med

icel Therapy or Sham Therepy (41-46,67)

Trial Complieation
Vertoa || |45) Aathma attack
Vertos 11 (45) Agymptomatic cemeant PE
FREE (67) Hematoma
FREE (67) Urinary tract infaction
INVEST (43) Thecal injury
Buchbinder et al |44} Osteomyelits
Farmokhi at al (48} Epidural cement lask requiring

detom pression

These six trials included & total of 455 pstients with seven
11.5%) significant adverse avents reporied.
FREE = Fracture Reduction Evaluation trial, INVEST = Inves

tigational Venshroplasty Safety and Efficacy Trigl, PE = pub American College
monary embolis, PYA = percutaneous vertebroplasty. of Radiology. 2009



American College
of Radiology. 2009



AMERICAN COLLEGE OF RADIOLOGY

* Mortality benefits reported in studies of percutaneous vertebral
augmentation may be linked to selection bias caused by the
exclusion of patients at high risk of complications

* Based on current evidence, most patients should not undergo
percutaneous vertebral augmentation unless they present with
acute MRI-confirmed fracture and debilitating pain or substantial
functional limitations despite conservative therapy for at least
three weeks.

American College
of Radiology. 2009



Acute Paraplegia After Vertebroplasty
Caused by Epidural Hemorrhage.
J Bone Joint Surg Am. 2007;89:1827-31.
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RISCHIO DI STRAVASO LOCALE DI CEMENTO
PRINCIPALE CAUSA DI COMPLICANZE CLINICHE

* 34-64% VERTEBROPLASTICA (1) * 8,6% CIFOPLASTICA

Minor rischio dopo 3-4 settimane

(2)

0,5-2% QUELLI CLINICAMENTE SIGNIFICATIVI

~ INDICAZIONE ALLA VERTEBROPLASTICA DOPO UN MESE
~VCFs PATOLOGICHE PRESENTANO MAGGIOR RISCHIO DI STRAVASO
RISPETTO ALLE OSTEOPOROTICHE (3)

1) Garfin The Spine J. 2 {2002), 76-80 ; 2) Lieherman Spine 26, N 14 2001 ; 3} Jeffrey Am Ac. V 13 N1 J/F 2005



Clinician’s Guide to Prevention and Treatment of Osteoporosis

F.Cwman =5 J.de Beur «- M. S LeBaoll « E. S Lewiecki »
H. Tanner « 5. Handall » B Lindsay

Individuals with recent, painful vertebral fractures that fail
conservative management may be candidates for
interventions, such as kyphoplasty or vertebroplasty, when
performed by experienced practitioners.

Osteop Int 2014
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Position Statement on Percutaneous Vertebral
Augmentation: A Consensus Statement Developed
by the Society of Interventional Radiology (SIR),
American Association of Neurological Surgeons
[AANS) and the Congress of Neurological Surgeons
({CNS), American College of Radiology (ACR),
American Society of Neuroradiology (ASNR),
American Society of Spine Radiology (ASSR),
Canadian Interventional Radiology Association
(CIRA}, and the Society of Neurolnterventional
Surgery [SNIS)
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Linee Guida 2015

per la Diagnosi, Prevenzione
e Terapia dell’'Osteoporosi

L vertehroplastica o |a citoplastica possono essere raccomandati solo per pazienti con un dolore intrattabile da
settimane, visti i rischi connessi alle procedure ed agli incerti benefici nel lungo termine. Entrambe le metodiche
sono da proporre in presenza di fratture vertebrali che persistono dolorase a distanza di settimane, mentre la
cifoplastica é eventualmente da proporre qualora si ritenga credibile ripristinare [ morfologia del corpo
vertebrale fratturatoallorché vi sia il rischio ad esempio che la riduzione dello spazio toracico compromettale
capacita vitali del paziente o che gli scompensi biomeccanici favoriscano un effetto domina. I ricorso a tali



2016 American Academy of
Family Physicians

SORT: KEY RECOMMENDATIONS FOR PRACTICE

Evidance
Clmwa recommendation rating Roferences
& thial of conservative tharapy shioald be offensd 10 patents wath veriebrdl compression fractures  © 13, 17,18, 2}
Fercutanmous verisbral augmentation can e consderel m patmnts who have insdequdte pain L 1315177
ralief with nonsurgical care or when persistent pain sl iantaily affects quality of ida
Patients with verfgbeal compression fractunes should be evaluated for astenparosis, and C &, 22, 4

peeventive therapy should be imtiated it necessany

A = cormistant, pood-puaily patiend-onsnted svidience) 8 = incomitent o fonifed-gually tetent-orented svwdence; T = 0onsentuy, dissase-cnghiog
Sees, LA Bear e spurt Seition of case seve Fow efarmahon aboil e SORT evetenes R0 Spatam Qo e PG Ao Al ol peord



CARATTERISTICHE CLINICHE E RADIOLOGICA
DELLA FRATTURA

ENTITA' DELLA DEFORMAZIONE SOMATICA

4

Relazione tra
Deformita vertebrale e invalidita

v'Se < 30% indicazione a vertebroplastica
v'Se > 30% indicazione a cifoplastica



ALGORITMO DI TRATTAMENTO
DELLE FRATTURE VERTEBRALI DA OSTEOPOROSI

FR. VERTEBRALE

DEF. DEF.

<30% ( =30%
L 3

At<1Ms ! At 21Ms | | at At<3Ms

Z3Ms

VERTEBROPLASTICA |
NO DOLORE |
P
DEF. DOLORE
FXA M *{ <30% |~ PERSISTENT
DEF.= 30% B







THANKS!!



