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Utredningsgdng och val av osteoporosbehandling. Indikationen fér behandling och behandlingsval
bér alltid utgd fran den samlade riskvdrderingen och patienten totala hélsosituation.

Lakemedelsbehandling bor alltid overvagas till:

e Patienter med nyligen genomgangen eller tidigare fraktur i hoft eller
kota, oavsett bentathet om det inte finns kontraindikationer

e Patient annan nyligen eller tidigare genomgangen osteoporosrelaterad
fraktur och hég frakturrisk (220% FRAX fér osteoporosfraktur) samt lag
bentathet (=-1i T-score)

e Patienter med lag bentathet (<-2.5 i T-score) och hog frakturrisk (=20%
FRAX for osteoporosfraktur).

e Patienter med peroral kortisonbehandling (mer an motsvarande 5 mg
prednisolon dagligen och férvantad behandlingstid 6verstigande 3 man)
sarskilt vid alder éver 65 ar, tidigare fragilitetsfraktur, bentathet lagre an -
1i T-score, postmenopausala kvinnor
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Osteoporos ar en folksjukdom som okar risken for frakturer. | Sverige berdaknas
varannan kvinna och var femte man drabbas av en osteoporosrelaterad fraktur efter
50 ars alder. Manga frakturer, framfor allt kot- och hoftfrakturer, medfér ett betydande
lidande, funktionsnedsattning, 6kad dédlighet samt stora kostnader for sjukvarden
och samhallet. De direkta och indirekta arliga kostnaderna fér osteoporosfrakturer
uppgar till 20 Mdr SEK. Ungefar 90 000 osteoporosrelaterad frakturer sker varje ar och
av dessa ar ca 15 000 hoftfrakturer.

Under 2020 har det utkommit tre nationella dokument; _Nationella riktlinjer fér
rérelseorganens sjukdomar fran Socialstyrelsen, Ldkemedel vid osteoporos for att
férhindra benskérhetsfrakturer fran Ldkemedelsverket och Personcentrerat och
sammanhallet vardférlopp Osteoporos — sekundarprevention efter fraktur fran SKR,
med slutversion till sjukvardshuvudmannen fér implementering 2021.

Socialstyrelsens nationella riktlinjer ger mycket hég prioritet att utreda och behandla
frakturpatienter, vilket starks av SKRs och darmed sjukvardsregionernas prioritering
att implementera ett sammanhallet vardférlopp, vilket motsvarar frakturkedja. Det
speglar att osteoporos fortfarande ar bade gravt underdiagnostiserat och
underbehandlat i Sverige. Endast ca 14 % av kvinnor déver 50 ar far sekundarpreventiv
lakemedelsbehandling inom 1 ar efter sin osteoporosfraktur. Vid vissa sjukhus finns
redan frakturkedjor for att forbattra de sekundarpreventiva insatserna, men samtidigt
ar behovet av vagledning och kompetensutveckling inom frakturprevention ar stort i
landet. Nyligen visades i en stor studie fran fyra sjukhus i vastra Sverige, att fler
patienter blev utredda, fick lakemedelsbehandling medan farre drabbades av nya
frakturer efter inférande av frakturkedjor (1).

| samtliga rekommendationer framgar att alla patienter 50 ar och aldre med
osteoporosrelaterad fraktur ska riskvarderas, vid behov utredas och ges anpassade
forebyggande atgarder. Detta kommer troligen att leda till forbattrad utredning och
behandling av osteoporos samt farre frakturer i framtiden.
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Utredning

Vilka patienter kan vara aktuella for utredning och
behandling av osteoporos?

Osteoporospatienter finns inom de flesta specialiteter men framforallt inom
allmanmedicin, ortopedi, geriatrik, endokrinologi och reumatologi.

Osteoporos kan identifieras inom tre olika huvudgrupper;

e patienter med en nyligen genomgangen fraktur

e patienter som tidigare haft en fraktur som inte uppmarksammats eller blivit
foremal for utredning

e patienter som inte haft nagon fraktur men som har lag bentathet och darmed
hog risk att sa smaningom fa en forsta fraktur.

Inom alla grupper kan finnas patienten som har en underliggande orsak till
osteoporos, dvs sekundar osteoporos. Det betyder att patienterna kommer in i
sjukvarden via olika vagar; genom ortopedisk akutklinik, primarvarden dar man
upptacker riskfaktorer eller via annan specialitet pa grund av sin grundsjukdom.

Sekundarprevention genom systematisk och strukturerad identifiering inom ramen
for en frakturkedja och med hjalp av en frakturkoordinator (osteoporoskoordinator)
syftar i forsta hand pa att snabbt hitta och initiera férebyggande atgarder hos de som
nyligen genomgatt en fraktur, inte minst for att dessa har en mycket hog risk fér nya
frakturer inom bara nagot ar.

Primarprevention syftar till att identifiera och behandla de som &nnu inte haft nagon
fraktur, det kan vara svarare och bygger pa att man kanner till och fragar om
riskfaktorer men ar sarskilt viktigt nar det galler de med andra sjukdomar som ar
kopplade till hog risk.

Den stora gruppen av patienter som ar viktigast att utreda for misstankt osteoporos
ar de som redan har rakat ut for en forsta osteoporosrelaterad fraktur, nyligen eller
tidigare, for att minska risken for nya frakturer. En annan stor patientgrupp ar de som
ar aktuella for behandling med kortison peroralt.

Med osteoporosrelaterade frakturer menas frakturer som oftast uppstatt vid lag
belastning sasom fall i samma plan eller vid annan Iag energi, men det ar battre att
vara inkluderande eftersom energinivan kan vara svar att skatta. Andra benamningar
kan ocksa vara osteoporosfraktur, ldgenergifraktur, fragilitetsfraktur eller
benskorhetsfraktur. Typiska osteoporosrelaterade frakturer ar fraktur i handled,
overarm, backen, hoftled och kota.

Typiska
osteoporosfrakturer



Syftet med osteoporosutredning ar att:

Identifiera patienter med hog frakturrisk

Uppskatta risken for framtida fraktur

Utreda eventuell forekomst av sekundar osteoporos

Gora en sammanfattande bedémning och férslag om lamplig behandling
Formulera en uppféljningsplan

Riskvdrdering

Riskvarderingen maste vara individuell och ta hansyn till patientens hela riskprofil.
Det innebar att sarskilt alder och genomgangen fraktur spelar stor roll. | manga fall
har patienten uppenbart hog frakturrisk och behandling ar tydligt motiverad. Detta
galler tex aldre patienter med kotkompression, hoftfraktur eller som ska fa
kortisonbehandling i hég dos och aldre patienter med fraktur i kombination med
andra riskfaktorer.

I andra fall ar indikationen for utredning och behandling inte lika tydlig. Kvantifiering
av risk kan goéra med olika verktyg, dar FRAX ar det mest anvanda. Vid en initial
riskvardering behoéver FRAX kompletteras for att tacka sarskilt fallbenagenhet och
annan sjuklighet.

Fracture Risk Assessment Tool, (FRAX) en webbaserad riskkalkylator for berakning av
absolut risk for hoftfraktur och osteoporosfraktur (kot-, underarms-, hoft- eller
skulderfraktur. FRAX kan anvandas utan eller med bentathetsvarde fran larbenshals
m.

FRAX kan anvandas hos man och kvinnor 40-90 ar gamla, men uppskattningen av
frakturrisken ar beraknad pa behandlingsnaiva individer och avspeglar sannolikt inte
en korrekt risk om personen har eller har haft behandling med osteoporoslakemedel.
FRAX-risken ar starkt beroende av alder vilket exemplifieras i tabellen. Exemplen i
tabell 1 visar ocksa att fraktur och kortison tillhér de starkast riskfaktorerna medan
rokning spelar mindre roll.

FRAX har begransningar och tar bland annat inte hansyn till frakturtyp (t.ex. tidigare
kotfraktur medfor dkad risk jamfort med andra frakturer), antal tidigare frakturer (fler
frakturer 6kar risken mer an en fraktur), tid sedan fraktur (frakturrisken ar hogst nara
inpa frakturen och avtar med tiden), bentathetsvarde i landrygg, fallrisk , dosen av
kortison, antal cigaretter eller mangden alkohol per dag. Vid en skattning av risk bér
man darfor vaga in om patientens samlade riskbild 6kar eller minskar den
uppskattade risken med FRAX (2). | ett gransfall féor behandling baserat pa FRAX, bor
férekomst av nagon eller flera av riskfaktorerna ovan vaga dver for beslut om
behandling.


https://www.sheffield.ac.uk/FRAX/tool.aspx?country=5

kortison

Exempel Osteoporosfraktur | Hoftfraktur
58-arig kvinna inga riskfaktorer 6.9% 1.4 %
58-arig kvinna med radiusfraktur 15% 4.3%
Sg-arlg kvinna med radiusfraktur och hereditet fér 559 56%
hoftfraktur

58-arig kvinna med radiusfraktur och rékare 17% 6.4%
58-a.r|g kvinna med radiusfraktur, rokning, >8% 13%
kortison

67-arig kvinna inga riskfaktorer 13% 4.2%
67-arig kvinna med radiusfraktur 24% 9.5%
6?-ar|g kvinna med radiusfraktur och hereditet for 38% 15%
hoftfraktur

67-arig kvinna med radiusfraktur och rékare 28% 14%
iziirslgnkvmna med radiusfraktur, rokning, 44% 6%
78-arig kvinna inga riskfaktorer 25% 15%
78-arig kvinna med radiusfraktur 39% 23%
7§—ar|g kvinna med radiusfraktur och hereditet for 65% 57%
hoftfraktur

83-arig kvinna inga riskfaktorer 30% 18%
83-arig kvinna tidigare radiusfraktur 43% 26%
88-arig kvinna inga riskfaktorer 28% 16%
88-arig kvinna tidigare radiusfraktur 40% 24%
88-arig kvinna tidigare radiusfraktur, hereditet, 79% 68%

*Langd 167, vikt 60

Tabell 1: Exempel pd riskberdkning med FRAX

Klinisk basutredning vid osteoporos

Anamnes

Anamnes och status tas pa sedvanligt satt inkluderande tidigare/nuvarande
sjukdomar mm, men nagra punkter ar av sarskild vikt for bedémning av

osteoporospatienter:




Riskfaktoranamnes ar central vid stallningstagande till utredning/behandling.
Hur val forklarar totalbilden patientens benmassa, behovs ytterligare utredning,
hur stor ar frakturrisken? Pa manga enheter anvands en sjalvifylld enkat for de
viktigaste riskfaktorerna, vilket underlattar faktainsamling. (Riskfaktorer for
fraktur — se faktaruta 1)

Vid ovantat lag benmassa kompletteras anamnes med fragor kring potentiella
orsaker till sekundar osteoporos

Detaljer om nar, hur och var frakturer uppstatt ar viktigt for att bedéma risk och
om de ar av lagenergikaraktar.

Det ar viktigt framfoérallt hos aldre patienter och patienter med multipla
kotkompressioner att fa en uppfattning om pats férmagor och aktivitetsniva
med betoning pa sjalvstandighet/hemtjanst/hemsituation,
gangférmaga/ganghjalpmedel/fallrisk. Egen traning inklusive balanstraning bér
efterfragas.

e Ryggvark och langdminskning bér efterfragas

e Likemedel, och framférallt lakemedel som paverkar skelettet negativt se nedan.

e Levnadsvanor, nutrition vid lagt BMI, intag av mejeriprodukter (kalciumintag).

Rok- och alkoholvanor.

e |Infor behandling med antiresorptiva bor eventuella dentala problem och
framforallt planerade ingrepp (tandextraktioner/implantat) efterhéras.

Hog alder

Lag bentathet

Tidigare fraktur (antal, typ och nar de
intraffade)

Falltendens, fallradsla, dalig balans

Hereditet: diagnosticerad osteoporos, kot-
eller hoftfraktur hos féralder. Syskon med
osteoporos.

Fysisk inaktivitet

Lakemedel som paverkar skelettet: p.o.
kortison, antihormonell behandling (vid
brost- eller prostatacancer), antiepileptika,
protonpumpshammare.

Lakemedel som okar fallrisken:
hypnotika (somnlakemedel,
lugnande lakemedel), opioider,
hypertonilakemedel, SSRI.

Sjukdomar kopplade till sekundar osteoporos
(t.ex. reumatoid artrit, diabetes mellitus typ |,
osteogenesis imperfecta, hypertyreos m.fl.)

BMI <19 kg/m2 eller viktnedgang >
10 kg sedan 25 ars alder, uttalad
viktnedgang efter obesitas kirurgi

Tidig menopaus (<45 ars alder)

Rokning (mangd cigaretter och tid
som rokare)

Sjukdomar som leder till 6kad fallrisk:
Parkinson, demens, stroke

Alkoholdéverkonsumtion (>3
standardglas om dagen)

Status

Faktaruta 1. Riskfaktorer for fraktur

e Aktuell langd och langdminskning (>3 cm om under 70 ar, > 5 cm om 70 ar)

¢ Rygg - kyfosutveckling (undersék avstand mellan héftbenskam revbensbage)

e Fokus pa allmantillstand, vikt, balans, gangférmaga, tecken pa tidigare
operationer, nutritionsstatus, seskundar osteoporos.

Laboratorieprover

| de flesta fall har patienten lag benmassa pga. arftlig bendgenhet och/eller faktorer
som ar kanda redan infor lakarbesoket eller kand annan sjukdom.
Laboratorieutredning utfors for att inte missa en okand bakomliggande sjukdom,
samt for att utvardera njurfunktion och serum kalcium och D-vitaminstatus infor val

av behandling.




Basal standard-utredning: Hb, SR, P-calcium, albumin, S-25-OH vitamin D, PTH, ALP
(ofta férhojt under frakturlakning), kreatinin/eGFR, hos man dven S-testosteron (om
forekomst av symtom som tyder pa testosteronbrist eller uttalad sankning av
benmassa av oklar anledning).

Vid ovantat lag benmassa eller oférklarliga frakturer utvidgas utredningen med
ledning av anamnes, status och basala labprover for att utesluta eller diagnosticera
sekundar osteoporos, se nedan.

Stdllningstagande till bentdthetsmdtning

Bentathetsmatningen ska bara gbéras om det paverkar den fortsatta handlaggningen
sasom val av behandling eller behandlingslangd. Bentatsmatningen ger ett
utgangsvarde, vilket ar sarskilt vardefullt och nédvandigt om man férvantar sig att
uppfoljande matningar kan bli aktuella.

For vilka patienter ska utredning med bentathetsmatning évervagas:

e Kot- eller hoftfraktur, om matningen paverkar fortsatta handlaggningen (behov
av utredning respektive val av lakemedelsbehandling)

e Planerad eller pagdende systemisk hégdos kortisonbehandling, (helst fore eller
tidigt under behandlingen) som vantas paga i mer an tre manader

e Riskfaktorprofilen indikerar hog risk pga. frakturer eller andra riskfaktorer. For att
uppskatta frakturrisken kan FRAX anvandas som vagledning. Socialstyrelsen har
tidigare rekommmenderat en risk om minst 15% fér osteoporosfraktur inom 10 ar
som lamplig grans for att utféra en DXA-matning.

e Vid sjukdom eller lakemedelsbehandling dar man har anledning att misstanka
utveckling av osteoporos. Vid ett flertal sjukdomar eller vid viss typ av
medicinering ar osteoporos en vanlig komplikation pa grund av specifik
skelettpaverkan och/eller lag belastning, malnutrition och allman sjukdom.

e Hos vissa patienter kan det Ibland vara motiverat att paboérja behandling; 1) utan
att planera for DXA matning exempelvis aldre patient med hoftfraktur dar
behandlingsindikation ar uppenbar; 2) innan svar har kommit fran DXA
matningen exempelvis vid mycket hdg dos systemisk kortisonbehandling till
postmenopausala kvinnor och aldre man eller 3) for biologiskt aldre, dar det kan
vara svart att genomféra DXA-matning och dar resultatet inte bedéms paverka
behandlingsindikationen.

Bentdthetsmdtning med central DXA ldndrygg och hoft

Matning med central DXA utférs i landrygg och i hoft. Resultatet ger ett utgangsvarde
for stallningstagande till behandling, val av behandling samt for uppféljning av
behandlingseffekt. Ovantat Iag benmassa indikerar dven behov av en eventuell
utredning avseende sekundar osteoporos, se nedan.

Eftersom DXA-matningen tillsammans med dvriga riskfaktorer skall ligga till grund for
en uppskattning av patientens frakturrisk bor information om riskfaktorer for fraktur
inga i remiss till DXA-matning. Ange i remissen kanda frakturer eller operationer i
matomradena.

Fér postmenopausala kvinnor och man éver 50 ar ges svar i T-score (uttryckt i
standarddeviationers skillnad mellan patientens varde och unga friska kvinnors
medelvarde). T-score utgoér alltsd har underlag for diagnos och for
behandlingsindikation. For évriga patienter ges svaret i Z-score (uttryckt i
standarddeviationers skillnad mellan patientens varde och alders- och
kénsmatchades medelvarde).



T-score Tolkning
T-score >-10 Normal bentathet
T-score -1.0-25 Osteopeni
Sdllan indikation fér
Latt sankt bentathet men | behandling men
-1.0--15 . o
nara normal beroende pa andra
riskfaktorer.
Behandlingsindikation
beroende pd andra risk
-1.5--2.0 Mattlig sénkt bentathet faktorer och ofta vid
fraktur eller
kortisonbehandling
Ofta
Uttalat sankt bentathet behandlingsindikation
-2.0--25 . o
och nara osteoporos sdrskilt i samband med
fraktur
T-score =-2.5 Osteoporos

Rekommendation av tolkning av WHO'’s diagnoskriterier

| regel goérs uppféljande matningar tidigast efter tva ar och inte tatare &n vart annat ar,
p.g.a. vanligtvis sma forvantade forandringar och matningens felmarginal. Kortare
intervall kan anvandas vid t.ex. insattning av p.o. kortison och vid avslutande av
teriparatid eller romosozumab (18-24 respektive 12 manader).

Forandringar i bentathet kontrolleras i landrygg (kota L1-L4) och i total hoft, mats dver
tid och anges ges i procent férandring av bentathet i g/cm2 (man skall ej ange
forandring i T-score). Vid upprepad matning ska svaret alltid innehalla information om
det skett en signifikant forandring av bentatheten sedan foregaende matning eller
inte. FOr att en férandring ska betraktas som signifikant bér den 6verstiga 2-3 %.

OBS! Vid uppféljande matningar ska patienten férsta hand remitteras till
samma mottagning da man inte med sakerhet kan jamféra matningar
gjorda pa olika maskiner/mottagningar.

Om man bedémer att uppféljande matning inte kommer paverka insatt behandling
och om féljsamheten ar god kan uppféljningstiden férlangas. Likasa kan man avsta
fran uppfoéljande matning hos aldre patienter med god féljsamhet om det inte
paverkar fortsatt behandlingsindikationer eller behandlingavslut.

Personal som utfér och tolkar DXA-matningar bor ha erforderlig utbildning och
certifiering fran International Society for Clinical Densitometry (ISCD/IOF), for att
sakerstalla god reproducerbarhet och tillracklig matkvalitet pa undersékningarna. Har
kan du ldsa om kurser som SVOS erbjuder fér att uppna kompetens och certifiering i
DXA-matningar/tolkningar.

Vertebral fracture assessment (VFA)

Mattliga och uttalade kotkompressioner inom omradet Th6-L4 kan i de flesta fall
identifieras med god precision med hjalp av DXA-maskinen med patienten i sidolage,
s.k. VFA. Eftersom forekomst av kotfrakturfraktur kraftigt 6kar risken for framtida


https://svos.se/bentathetsmatning/utbildningar-inom-dxa/

fraktur bor VFA inga som rutin for de flesta patienter vid DXA-matning. VFA minskar
behovet av konventionell rontgen da kotfrakturer kan identifieras och i manga fall
behover utredningen inte kompletteras med ytterligare radiologi.

Rontgen brost- och landrygg

Patient med misstankt kotkompression (ryggsmartor och/eller langdminskning) ska i
forsta hand utredas med réntgen brost- landrygg, eller ldagdos CT vid enheter dar
detta rekommenderas. Vid skolios, utfors datortomografi. VFA i samband med DXA-
undersékning kan, i manga fall, numera ge tillracklig information. Vid misstanke pa
neurologisk paverkan eller om mer omfattande kartlaggning ar motiverad, anvands
MR. MR kan ocksa anvandas vid oklarhet huruvida en kotfraktur &r gammal eller
nytillkommen.

Referenser
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Sekunddr osteoporos

Tidigare okand sekundar osteoporos ska misstankas och utredas sarskilt hos man
under 65 ar och kvinnor fére eller tidigt i menopaus med fraktur och lag bentathet
utan kanda riskfaktorer eller sjukdomar.

Yngre patienter med hoftfraktur efter lagenergitrauma (<60 ar) bor remitteras for
utredning vid osteoporosenhet da sekundara orsaker ar vanligt forekommande.

Z-score (som ar korrigerat for alder och kén) utanfor referensomradet (< -2, dvs 2
standarsavvikelser) utan uppenbar férklaring indicerar ocksa ofta utékad utredning
avseende sekundar osteoporos.

Vid anemi, hég SR eller annan misstanke pa myelom kontrolleras P-elektrofores och
U-elektrofores alternativt fria latta kedjor S-FLC. Transglutaminas-antikroppar och IgA
i serum kontrolleras vid celiakimisstanke, tex Gl-besvar eller tecken pa tex jarnbrist.

Utredning fér andra &nnu mer ovanliga tillstand kan ibland utféras vid oférklarligt
mycket |Iag bentathet eller oférklarlig uttalad frakturbenagenhet.

Sekundar osteoporos kan mycket val handlaggas i primarvarden, inte minst i
samband med kortisonbehandling, men vid tveksamheter sa rekommenderas
kontakt med endokrinmottagning/osteoporosspecialist.

Kroniska inflammatoriska

sjukdomar: t ex reumatoid
artrit, KOL, inflammatorisk
tarmsjukdom

Lakemedel: framfo6rallt p.o. glukokortikoider och
aromatashammare; aven cytostatika, cyklosporin,
litium, GnRH-agonister, antiepileptika, heparin

Malnutrition och
malabsorption, celiaki, mag-
tarmoperation (gastric bypass),
extremkost

Ostrogenbrist hos yngre kvinnor (primar eller
sekundar amenorré - vanliga orsaker ar
lakemedel, hard traning eller anorexia nervosa)

Endokrina rubbningar: t ex hyperparatyroidism,
hypertyreos, hypogonadism, Cushings syndrom,
hypofosfatemi

Hematologiska sjukdomar: tex
Multipelt myelom, mastocytos

Alkoholism Lever- och njursvikt

Andra tillstand som medfoért
Genomgangen transplantation malnutrition och
immobilisering

Medfdédda bindvavssjukdomar Ol, EDS

Sammanstdlining av viktiga orsaker till sekunddr osteoporos

Kortison och osteoporos

Kortisonbehandling i hég-dos ar den vanligaste orsaken till sekundar osteoporos.
Under forsta aret av behandlingen minskar bentatheten med cirka 12% med f6ljt av
nagot mer langsam arlig minskning med omkring 3%. Mellan 30-50% av patienterna
med langtidskortisonbehandling far frakturer, och de uppkommer oftast under forsta
behandlingsaret.

Kotkompressioner ar en av de mest fruktade biverkningarna av kortisonbehandling
och det ar svart att férutsdga vem som kommer att drabbas. Frakturrisken ar
dosberoende och dkar inom 3-6 manader efter insatt kortisonbehandling, men det
finns en individuell variation i kanslighet for kortison, dar yngre personer inte forlorar
benmassan lika snabbt som aldre.



Bisfosfonat bor ges till riskpatient vid behandling motsvarande prednisolon =5
mg/dag med férvantad behandlingstid >3 manader. Den stérsta benférlusten sker
tidigt och snabbt. Darfor ar det viktigt att satta in forebyggande behandling i princip
samtidigt som kortisonet, aven om man inte ar saker pa hur lang behandlingstiden
kommer bli och oavsett om eventuellt DXA svar foreligger.

Fertila kvinnor och méan under 50 ar bor inte fa Bisfosfonat utan mycket starka skal,
sasom tidigare kotkompression, och bér remitteras till specialist pa benmetabol
sjukdom (1). Vid anvandning av inhalationssteroider i samband med astma kan ocksa
finnas en riskékning for osteoporos och fraktur vid langtidsbehandling med héga
doser (2).

Osteoporos vid kronisk njursvikt

Njurfunktionen férsamras med stigande alder och en hég andel av aldre har kronisk
njurinsufficiens av en grad som maste beaktas vid riskbedémning och
behandlingsbeslut (3). Patienter med senare stadier av kronisk njurinsufficiens (CKD),
framfor allt grad 4-5 har en férhojd risk for framfoér allt perifera frakturer beroende pa
ett flertal faktorer (4).

Dessa inkluderar negativa effekter pa skelettet av sjukdomen i sig dvs uremiska
toxiner, acidos, minskad fysisk aktivitet och nutritionsproblematik. Patienterna kan ha
ett flertal lakemedel med negativ effekt pa skelettet som kortison,
protonpumpshammare och loopdiuretika. Dessutom féorekommer oftast komplexa
skelettmetabola stérningar sekundart till avancerad njursjukdom sa kallad Chronic
Kidney Disease Mineral Bone Disease (CKD-MBD), tex sekundar hyperparathyroidism,
osteomalaci och adynamisk bensjukdom.

Uppskattning av frakturrisk vid kronisk njurinsufficiens

Trots den komplexa bilden kan man anvanda sedvanliga riskfaktorer for att uppskatta
frakturrisken aven vid svar CKD. De vanliga riskfaktorerna kvinnligt kon, alder, tidigare
fraktur, kortisonbehandling m.fl. utgor riskfaktorer aven i denna population. DXA (i
forsta hand héft och landrygg) och FRAX kan anvandas for att uppskatta
frakturrisken. Man bor beakta att CKD stadium 4-5 ytterligare 6kar risken for fraktur
utover vad riskfaktorerna indikerar och att frakturrisken sannolikt ar hégre an den
uppskattade (4).

Behandling av osteoporos vid uttalad kronisk njurinsufficiens

Det vetenskapliga underlaget fér behandling av osteoporos hos patienter med GFR <
30 ml/min ar undermaligt och inga prévningar med fraktur som endpoint har
specifikt studerat denna grupp. Patienter med uttalad njurinsufficiens och hog
frakturrisk/osteoporos rekommenderas liksom andra patienter med osteoporos fysisk
aktivitet, adekvat nutrition och ett totalt kalciumintag av cirka 1000-1200 mg per dag
via mat och/eller I1akemedel.

Som regel behandlas osteoporos ned till GFR cirka 25 ml/min i frénvaro av CKD-MBD
ungefar pa samma satt som osteoporos hos njurfriska dock med beaktande av att de
flesta lakemedel ar kontraindicerade vid GFR < 30 ml/min.

Den skelettmetabola situation vid kronisk njurinsufficiens i senare stadier CKD 4-5
(GFR < 30 ml/min), ar komplex och innefattar ett flertal olika tillstdnd/mekanismer
som behodver beaktas infor stallningstagande till behandling. Detta ligger inte inom
ramen for SVOS rekommendationer. | forsta hand skall patientens uremi respektive
CKD-MBD behandlas av specialist i njurmedicin.

Randomiserade studier med fraktur som effektmatt pa denna patientgrupp (GFR<30)
saknas. Ett relativt litet antal patienter med GFR mellan 30 och 15 ml/min
inkluderades framfor allt i tva randomiserade frakturstudier (en med risedronat och



en med denosumab denosumab) och effekten av lakemedlen pa dessa patienter har
analyserats i efterhand, sk post hoc (5-6). | dessa kohorter var S-Calcium och S-PTH
normala, vilket oftast inte ar fallet vid GFR <30. Sammanfattningsvis baserat pa dessa
fa patienter, forefoll behandlingseffekten av denosumab (n=70) respektive risedronat
(n=572) likartad med effekten pa 6vriga patienter i studierna, med en signifikant
minskning av antalet kotkompressioner. Patientantalet var for litet for att bedéma
effekten pa icke vertebrala frakturer. Baserat pa dessa data rekommmenderas
behandling av osteoporos ned till GFR cirka 25 ml/min i de flesta riktlinjer.

Vid GFR lagre dn 30 ml/min ar denosumab det enda osteoporoslakemedel som inte ar
kontraindicerat enligt FASS-texterna. Zoledronsyra och alendronat ar
kontraindicerade under 35 ml/min och risedronat liksom raloxifen och teriparatide
under 30 ml/min.
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Farmakologisk behandling

Frakturforebyggande atgdrder och behandling

Att forebygga frakturer utgar fran de tva viktigaste riskfaktorerna — att starka skelettet
och att forhindra fall.

Idag finns effektiva lakemedel for att starka skelettet medan fysisk traning och
belastning av skelettet bidrar till att i férsta hand bibehalla skelettets egenskaper.
Fallprevention ar ett vidare begrepp som innefattar flera modaliteter; bade att starka
den fysiska férmagan, balans och koordination som att undanrdéja risker som kan
bidra till fall. Dessa risker ar bade relaterade till person och till den externa miljon och
behdver anpassas varje patients forutsattningar

Vilka ska ha lakemedelsbehandling? Beslut om benspecifik behandling ska grundas
pa en samlad klinisk vardering, baserat bade pa bentathetsvarden, uppskattning av
frakturrisken, patientens halsotillstand, eventuella sekundara orsaker och vardering
av nytta vs. risk for biverkningar. Ju hogre frakturrisk desto starkare
behandlingsindikation.

Ingangen for stallningstagande till behandling baseras ofta pa hur patienten
identifieras: 1) nyligen genomgangen fraktur dar patienten identifieras via
frakturkedjan, 2) tidigare genomgangen fraktur dar patienten inte identifieras inom
en frakturkedja och frakturen kan ligga relativt nara i tid eller for manga ar sedan eller
som vid kotfraktur, uppmarksamma langdminskning eller kronisk ryggsmarta eller 3)
inga frakturer och identifieras genom riskfaktorer eller vid andra sjukdomar.

Lakemedelsbehandling bor alltid overvagas till:

e Patienter med nyligen genomgangen eller tidigare fraktur i hoft eller
kota, oavsett bentathet om det inte finns kontraindikationer

e Patient annan nyligen eller tidigare genomgangen osteoporosrelaterad
fraktur och hog frakturrisk (220% FRAX for osteoporosfraktur) samt lag
bentathet (<-1i T-score)

e Patienter med lag bentathet (<-2.5 i T-score) och hog frakturrisk (220%
FRAX for osteoporosfraktur).

e Patienter med peroral kortisonbehandling (mer an motsvarande 5 mg
prednisolon dagligen och férvantad behandlingstid éverstigande 3 man)
sarskilt vid alder 6ver 65 ar, tidigare fragilitetsfraktur, bentathet lagre an -
1i T-score, postmenopausala kvinnor
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Utredningsgdng och val av osteoporosbehandling. Indikationen fér behandling och behandlingsval
bér alltid utga fran den samlade riskvdrderingen och patienten totala hélsosituation.

Ldkemedelsbehandling

Basbehandling med kalcium och vitamin D

Benspecifika lakemedel ska i de allra flesta fall kombineras med tillskott av kalcium
och vitamin D. Kalcium och vitamin D (kolekalciferol) ges som tillagg till annan
benspecifik lakemedelsbehandling om tillrackligt intag (adekvat dagligt intag av
kalcium: 800 mg och for D-vitamin: 800 IE) inte kan sakerstallas. Eftersom den
frakturférebyggande effekten ar otillracklig/tveksam anvands kalcium och vitamin D
ej enskilt eller i kombination, som monoterapi vid osteoporos.

Tips: Pabérja behandling med kalcium-Vitamin D 500 mg + 400-800E /dag 1-2 veckor
innan benspecifik behandling. Det underlattar i att bedéma om eventuella
gastrointestinala biverkningar ar relaterade till kalcium snarare an det specifika
lakemedlet.

Efter avslutad behandling med bisfosfonater kan man fortsatta med kalcium och
vitamin D om konstaterad brist pa kalcium och D-vitamin eller om tillrackligt intag
inte kan sakerstallas vid kostanamnes.

Benspecifika ldkemedel

Benspecifika lakemedel definieras som antingen antiresorptiva (hammar
osteoklasternas aktivitet) eller anabola (stimulerar osteoblaster till ny benbildning).
Lakemedlens effekt i form av riskreduktion for frakturer ar val dokumenterad.
Samtliga lakemedel nedan ar godkanda fér behandling av bade kvinnor och man
med okad risk for fraktur (med undantag for romosozumab). Val av lakemedel avgors
av beddmning av patientens risk och totala halsosituation samt eventuella
biverkningar. Foljsamheten ar betydligt battre vid parenteral an vid per oral
osteoporosbehandling.



Antiresorptiva ldkemedel - bisfosfonater och denosumab

Bisfosfonater

Bisfosfonater ar férstahandsbehandling i de flesta fall enligt nationella och
internationella rekommendationer. | stora, randomiserade placebokontrollerade
studier minskar bade alendronat och zoledronsyra (de vanligen anvanda
bisfosfonaterna) risken for kot-, hoftfraktur och andra frakturer jamfért med placebo,
hos postmenoapausala kvinnor med lag bentathet. Riskminskningen har varit cirka
50%-70% for kotfrakturer, cirka 40% for hoftfrakturer och cirka 20% for évriga frakturer
i 3-ariga studier pa hogriskpatienter (1-3).

Behandling med alendronat och zoledronsyra forutsatter att kreatininclearence ar 35
ml/min eller hégre varfér kreatinin maste kontrolleras inom 3 manader fore
behandling. Aven s-kalcium, 25-OH-D-vitamin och PTH bér kontrolleras, eftersom
antiresorptiv behandling ar olamplig vid obehandlad hypokalcemi och D-vitaminbrist
skall korrigeras fére behandling.

Alendronat, 70 mg tablett 1 ggr/ vecka

Initialt behandlas patienten under 3-5 ar, vanligen 5 ar. Darefter tar man stallning till
fortsatt behandling baserat pa patientens riskprofil och bentathet.

Om patienten haft mer an en kotkompression eller har kvarstdaende osteoporos i hoft
(T-score < -2,5) fortsatter man vanligen behandlingen i upp till maximalt 10 ar.

Efter utsatt alendronat kan man gdéra ny DXA efter 3 ar och darefter 2 ar om
aterinsattning kan bli aktuell. Vid signifikant sjunkande bentathet aterinsatts
alendronat under cirka 3 ar. Alendronat boér aterinsattas efter 5 ar oavsett om
bentatheten sjunkit och da under 3 ars tid och darefter upprepas proceduren.

Alendronat veckotablett 70 mg skall tas pa fastande mage med ett stort glas vatten,
minst 30 minuter fére frukost. Patienten far inte ligga forran efter frukost. Kalcium ska
inte tas i nara anknytning till perorala bisfosfonater, enklast for patienter ar darfor att
ta kalcium och D-vitamin pa kvallen. Alendronat (veckotablett) kan férskrivas
tillsammans med kalcium och D-vitamin (500 mg kalcium + 800 IU kolekalciferol 6
dagar i veckan) i form av kombinationsférpackning (Tridepos™).

Risedronat, 35 mg tablett 1 ggr/ vecka

Risedronat ar en bisfosfonat som ibland anvands vid biverkningar av alendronat. Saval
effekt som biverkningsprofil liknar de av alendronat och veckotabletten tas pa samma
satt. Behandlingstiden rekommenderas pa samma satt. Man bér dock beakta att
retentionstiden i skelettet ar nagot kortare an for alendronat och DXA-matning bor
utforas vartannat ar efter utsattning. Man kan for risedronat forvanta sig att behova
aterinsatta lakemedlet inom 3-4 ar efter utsattning.

Zoledronsyra 5 mg iv infusion 1 ggr/ar

Initialt behandlas patienten vanligen under 3 ar. Kan férlangas upp till 6 ar for
patienter med kvarvarande hog frakturrisk (samma kriterier som for forlangd
behandling med alendronat dvs mer an en kotkompression eller matmassig
osteoporos i hoft).

Zoledronsyra har langst retentionstid i benvavnaden av bisfosfonaterna. Efter
utsattning avtar dven har effekten och man bér rakna med att aterinsatta
zoledronsyra senast efter cirka 6 ars uppehall. DXA-matning vart 3:e ar efter
utsattning rekommenderas om det paverkar fortsatt handlaggning.



Zoledronsyra, intravends bisfosfonatbehandling. Infusion ges i dppenvard under minst
15 minuter, foljt av 10 minuters vila innan patienten kan ldmna mottagningen. Da
patienten inte far vara dehydrerad ska hen dricka 1-2 glas vatten foére och efter
infusionen. Intag av paracetamol 1g 2-4 ganger rekommenderas under
infusionsdagen, for att minska risken for influensaliknande biverkan.

Denosumab 60 mg subkutan injektion var 6:e manad

Denosumab ar en human antikropp riktad mot RANK-ligand och ett alternativ till
bisfosfonater vid nedsatt njurfunktion eller dar bisfosfonater inte tolererats eller av
annan anledning inte beddms lampliga. Denosumab minskar hos postmenopausala
kvinnor med osteoporos risken for kotfraktur med cirka 70%, for hoftfraktur med cirka
40% och ovriga frakturer cirka 20% jamfoért med placebo (4).

Fore forsta injektionen skall S-Calcium och S-Kreatinin. Enligt FASS skall S-Calcium
kontrolleras fore varje injektion, men pa en del kliniker kontrolleras S-Calcium en
gang per ar om S-Calcium varit stabilt efter de forsta injektionerna.

Denosumab skall inte utan noggrant évervagande utsattas utan behandlingen bor
fortga kontinuerligt. Effekten av denosumab avtar snabbt cirka 6 manader efter den
senaste injektionen, och bentatheten forvantas cirka 18 manader efter den senaste
injektionen ha atergatt till den niva man hade fére insattning, dven om patienten
behandlats i flera ar. Detta goér att den frakturreducerande effekten snabbt avtar efter
utsattning. Om man trots detta behéver/é6nskar avsluta behandling med denosumab
sa bor/skall den efterféljas av en behandlingsperiod med bisfosfonater (férutsatt att
patienten tal detta med avseende pa njurfunktion).

Behandling med denosumab kan ge forhojd risk for hypokalcemi. Sarskild férsiktighet
bér iakttas hos patienter med uttalat nedsatt njurfunktion. Kontroll av S-kalcium och
PTH skall vid njurinsufficiens alltid goras fére forsta dosen och saval ett lagt
serumkalcium som ett forhéjt PTH kan indikera 6kad risk for hypokalcemi. Risken for
hypokalcemi ar storst vid forsta injektionen men S-kalcium skall kontrolleras fore varje
dos denosumab vid njurinsufficiens.

Hos patienter med uttalat nedsatt njurfunktion (GFR<30mI/min) och framfér allt vid
hogt PTH, ar risken for hypokalcemi sarskilt stor. Da bér injektionen féregas av 6kat
intag av kalcium under ett par veckors tid, eventuellt aktivt vitamin D samt kontroller
av S-kalcium fore och tamligen snart efter injektionen (4-7 dagar efter injektion plus
4-7 dagar senare). Fore forsta injektionen bér man vid osakerhet radgéra med
njurmedicinsk specialist, eller ldkare med vana att behandla patienter med uttalat
nedsatt njurfunktion med denosumab.

Anabola ldkemedel och sekventiell behandling

De anabola lakemedlen teriparatid och romosozumab har i randomiserade studier
visats mer effektiva an bisfosfonater for patienter med mycket hog frakturrisk som
haft en eller flera kotkompressioner. De ger en storre 6kning i bentathet och minskar
frakturrisken signifikant jamfort med bisfosfonater. Effekten av de anabola
lakemedlen pa bentathet blir battre om behandlingssekvensen inleds med anabol
behandling an om antiresorptiv behandling ges forst (5). Darfor ar det viktigt att de
overvags tidigt for selekterade patienter med mycket hog frakturrisk. For att bibehalla
den minskade frakturrisken och den 6kade benmassan ar det dessutom viktigt att
man vid behandlingsslut fortsatter med antiresorptiva lakemedel, s.k. sekventiell
behandling vilket ar praxis. Benuppbyggande lakemedel ar mer kostsamma an
antiresorptiva lakemedel.

For patienter med mycket hég frakturrisk och lag benmassa bér behandlingen
individualiseras och sekventiell behandling kan évervagas. Det kan till exempel vara
patienter med en eller flera kliniska kotkompressioner samt kotkompressioner i
samband med kronisk kortisonbehandling. Aven till patienter med andra frakturer,



mycket hog risk och lag bentathet kan sekventiell behandling évervagas.
Benuppbyggande lakemedel (teriparatid eller romosozumab) boér insattas av
specialister val fortrogna med handlaggning av osteoporospatienter.

Sammanfattningsvis kan anabola ldkemedel 6vervdgas i férsta hand vid

e en eller flera kliniska kotkompressioner efter lagenergitrauma

e klinisk kotkompression och pagaende kortisonbehandling

e en eller flera andra osteoporosfrakturer, mycket hog frakturrisk (t ex FRAX
eller annan riskvardering) i kombination med lag bentathet

e uttalat I1ag bentathet efter benmetabol specialistutredning

Teriparatid (20 |ug daglig subkutan injektion)

Teriparatid ar ett fragment av humant parathormon, innehaller den aktiva delen (1-34)
och verkar direkt pa osteoblasterna.

Behandling med teriparatid medférde en signifikant lagre risk for kotfraktur och
klinisk fraktur jamfort med risedronat i en studie av postmenopausala kvinnor med
hog frakturrisk och kotkompression (VERO) (6). | VERO-studien randomiserades 1360
kvinnor med en svar eller tva mattliga kotkompressioner och lag bentathet (<-1.5SD i
T-score) till teriparatid eller risedronat under 24 manader. Studien visade betydligt
lagre incidens av nya kotfrakturer (56% lagre relativ risk) och 52% lagre risk for klinisk
fraktur i teriparatidgruppen oavsett om man var behandlingsnaiv eller hade
behandlats med bisfosfonater fére studiens start.

Langtidseffekten pa bentathet blir stérre om teriparatid ges fore antiresorptiv
behandling (s.k sekventiell behandling) jamfort med att bérja med enbart
antiresorptiv behandling (3). Teriparatid ar bland annat kontraindicerat vid tumoérer i
skelettet och efter stralbehandling.

Teriparatid ges fran 18 till maximalt 24 manader. Viktigt att vid utsattning éverga till
antiresorptivt lakemedel for att bibehalla effekten av behandlingen och
frakturskyddet, da den anabola effekten avtar snabbt efter avslutad behandling

Teriparatid finns nu tillgangligt aven i form av biosimilarer och generika, vilket
paverkar prisbilden gynnsamt.

Romosozumab, 210 mg (tva subkutana injektioner pa 105 mg vardera) en gang per
madnad

Romosozumab ar en humaniserad monoklonal antikropp som hammar sklerostin och
medfoér 6kad benbildning genom att aktivera osteoblaster. Romosozumab hammar
ocksa osteoklaster varvid det sker en minskning av benresorptionen.

Behandling med romosozumab medférde en signifikant lagre risk for fraktur jamfort
med alendronat i en studie av postmenopausala kvinnor osteoporos och
kotkompression eller hoftfraktur (7). | ARCH-studien randomiserades 4093
postmenopausala kvinnor med kotkompression och lag bentathet till romosozumab
eller alendronat i 12 manader, och darefter fick alla deltagare alendronat. Kvinnor som
fick romosozumab 6kade betydligt mer i bentathet och hade lagre incidens av nya
kotfrakturer och hoftfrakturer (50 % lagre relativ risk for kotfraktur och 38% lagre risk
for hoftfraktur) an kvinnor som enbart fick alendronat. Romosozumab ar
kontraindicerat hos patienter med tidigare hjartinfarkt eller stroke.



Romosozumab ges i 12 manader. Viktigt att vid utsattning éverga till antiresorptivt
lakemedel for att bibehalla effekten av behandlingen och frakturskyddet, da den
anabola effekten avtar snabbt efter avslutad behandling.

Ldkemedelsinsattning och behandlingskontroll

Kontrollera féljsamhet efter 2-3 manaders behandling med p.o. bisfosfonat (kan med
fordel goéras per telefon / digitalt).

Om behandlingen féregatts av DXA-matning kan bentatheten féljas upp beroende pa
behandlingsplanen, i regel efter 2-3 ar men kan t ex utstrackas till 5 ar och infér
stallningstagande om uppehall om patienten tolererar behandlingen och har god
féljsamhet. Hos manga patienter, sarskilt de allra dldsta och de som startar
behandling med densumab tillsvidare behdéver man inte rutinméassigt géra nagon
uppfoljande DXA-matning.

Vid behandling med teriparatid utférs DXA-matningen lampligen da behandlingen
avslutas, dvs efter 18 eller 24 manader. Denna behandlingskontroll utgor
utgangspunkt fér inledning av antiresorptivt lakemedel.

Vid behandling med romosozumab utférs DXA-méatning ldmpligen da behandlingen
avslutas, dvs efter 12 manader. Denna behandlingskontroll utgér utgangspunkt for
inledning av antiresorptivt lakemedel.

Om signifikant sjunkande bentathet eller nytillkommen kotkompression bor
féljsamheten kontrolleras (vid p.o behandling) och terapibyte 6vervagas. Eventuella
orsaker och ytterligare utredning bér 6évervagas for att utesluta nytillkommen
underliggande sjukdom. Om behandlingen bedéms vara framgangsrik behéver
bentatheten inte kontrolleras férran efter ytterligare ca 3 ar eller nar behandlingen
avslutas.

Ldkemedelsbiverkningar

Biverkningar vid antiresorptiv behandling

Mag- och tarmbesvér rapporteras inte sallan vid peroral bisfosfonatbehandling, nagot
oftare i samband med alendronat. En mer ovanlig biverkan av bisfosfonat ar led- och
muskelsmarta. Vid intravends behandling med zoledronsyra ar det vanligt med feber,
muskel-, led- och huvudvark samt influensaliknande symptom under 1-2 dygn efter
infusionen. Risken for biverkningar avtar med infusionstillfalle (45% vid 1:a dosen till
10% vid 3:e dosen) och om profylax med analgetika anvands (19% till 10%, 1:a respektive
3.e dos).

| registreringsstudien for denosumab (FREEDOM), rapporterades en ¢kad risk for
hudinfektion som ledde till sjukhusinlaggning (0,4% vs. 0,1% i placebogruppen), samt
for eksem. Dessa biverkningar har inte rapporterats fran de andra studierna. Risk for
hypokalcemi skall beaktas for vissa grupper, se ovan.

Biverkningar vid anabol behandling

Generellt, vid behandling med teriparatid ar eventuella biverkningarna milda och
overgaende. Vanliga biverkningar inkluderar illamaende, yrsel (3-9%), ortostatisk
hypotension, benkramper (ca 3%) och hyperkalcemi, vanligtvis mild. Observera att om
man kontrollerar S-Calcium, sa bor patienten provtagningsdagen ta teriparatid och
eventuell calciumtablett efter provtagningen. Osteosarkom har observerats hos rattor,
men ingen sadan 6kad risk har pavisats hos manniskor som behandlats med
teriparatid. Teriparatid ar kontraindicerat hos patienter med skelettmetastasering,
osteosarkom eller om skelettet stralbehandlats.



Vid behandling med romosozumab ar eventuella biverkningarna milda och
overgaende. En vanlig biverkan ar hudreaktion vid injektionsstéllet (ca 5%). | ARCH-
studien (romosozumab vs. alendronat), sags en 6verrisk av allvarliga kardiovaskulara
handelser (2.0% vs. 1.1%). Ingen sadan overrisk observerades daremot inte i den storre
placebokontrollerade FRAME-studien (8). Romosozumab ar kontraindicerat vid
tidigare hjartinfarkt eller stroke.

Sallsynta biverkningar

Bisfosfonatbehandling medfor 6kad risk for osteonekros i kaken (ONJ). Incidensen hos
patienter med skelettmetastasering (som ges mycket hogre doser) beraknas till 1-15%.
Hos osteoporospatienter ar incidensen nara den fér allmanna befolkningen (0,001 till
0,01% jamfort med <0,001%) (9). Evidens talar for att risken for for ONJ vid behandling
med denosumab liknar den vid bisfosfonater.

Risken for atypisk subtrokantar femurfraktur ar forhéjd och 6kar med
behandlingsduration (3.2-50 fall per 100 000 personar). Befintlig evidens talar for att
risken for atypisk femurfraktur med denosumab liknar den fér bisfosfonater.

Risk-nyttosambandet har bland annat beskrivits utifran féljande exempel: 5 ars
behandling med bisfosfonater hos 10 000 patienter resulterar i att 286 hoftfrakturer,
859 kliniska frakturer undviks pa bekostnad av 8 atypiska femurfrakturer (10-11).

Ldkemedelsbehandling hos dldre och efter hoftfraktur

Patienter som ar aldre bér handlaggas pa samma satt som yngre patienter.
Utredningsgangen anpassas efter patientens halsostatus och forvantad 6verlevnad
boér vagas in i utrednings- och behandlingsbeslut in hos de biologiskt allra aldsta. Da
bentdthetsmatning kan vara svart att fa till stand hos aldre och skéra patienter med
kot- eller hoftfrakturer, kan lakemedelsbehandling i lampliga fall ges utan féregaende
matning.

Tack vara langvarig effekt och god féljsamhet ar zoledronsyra speciellt [ampligt till
denna grupp. Vid nedsatt njurfunktion rekommenderas denosumab, och da som
tillsvidarebehandling.

Tillganglig evidens talar for att aldre har lika stor nytta i form av minskad risk for
fraktur av osteoporoslakemedel som yngre patienter. Lagre NNT (numbers needed to
treat) med osteoporosladkemedel ses dock hos aldre pga. deras hégre absoluta risk.

Innan insattande bér man utreda och vid behov inleda behandling for att korrigera
eventuell hypokalcemi och vitamin D-brist.

Behandling efter en héftfraktur

| samband med hoftfraktur bér behandling med osteoporoslakemedel ges om det
inte finns kontraindikationer och behandlingen betraktas som adjuvantterapi.
Behandlingsvalet styrs av patientens allmantillstand och dar kan aven alder vara en
faktor. Patienter under 50 ar med hoftfraktur bér bedémas av specialist da
underliggande sjukdomar ar vanliga. Hos de aldsta och ofta skdra ar injektions- eller
infusionsbehandling att féredra och stallningstagandet bor ske i direkt anslutning till
vardetillfallet. Beslutet ar beroende av hur varden ar ordnad och vilka tidsramar och
moajligheter som finns. Det ar en fordel om férsta dosen kan administreras i samband
med vardtillfallet. Vid korta vardtider, kan darmed denosumab vara lampligt
lakemedel for de aldsta och skoraste patienterna. Tidsaspekten ar viktig hos dessa
patienter eftersom risken for nya frakturer ar mycket hég redan under de tva foérsta
aren efter fraktur. Insattande av behandling boér darfér ha skett inom fyra manader.

Denosumab har en mer gynnsam biverkningsprofil jamfért med zoledronsyra i nara
anslutning till operation, eftersom man undkommer eventuella influensaliknande
reaktioner relaterade till zoledronsyrainfusionen, vilka kan leda till férlangd vardtid.
Viktigt att man sakerstaller uppféljning inom 6 manader for stallningstagande till



fortsatt behandling med denosumab eller om det ar lampligt med byte till
zoledronsyra. For lite yngre personer med hoftfraktur ar zoledronsyra ett forstahands
alternativ om man organisatoriskt sakerstaller att dosen kan ges vid uppféljning i nar
anslutning till frakturtillfallet.
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Trdning och andra livsstilsatgdrder

Fysisk trdning

Traningsrekommendationerna skiljer sig mellan patienter som endast har diagnosen
osteoporos men inga frakurer och de som har en fraktur nyligen eller tidigare. Typ av
fraktur och lokalisation spelar da ocksa roll. Till de som inte haft nagon fraktur kan
belastande traning av skelettet rekommenderas. Fér de som haft en fraktur, maste
traningen anpassas till tiden fran fraktur och typ av fraktur och skiljer sig mellan de
som haft armfraktur och de patienter som haft kot-, hoft- eller backen fraktur; har
ligger fokus pa muskel och funktionstraning. Alla behéver kontinuerlig specifik
balanstraning for att undvika fall.

Mekanisk belastning ar viktig for att forhindra benférlust och eventuellt 6ka
bentatheten. Belastande traning som patienterna trivs med rekommenderas 2-3
ggr/vecka med successivt 6kad traningsgrad kombinerat med 30 minuter dagliga
raska promenader/jogging. Darigenom kan ocksd muskler starkas och koordination
férbattras. Traning ska anpassas till alder och funktionsniva.

Traning vid kotfraktur

Fokus ska ligga pa traning av ryggmuskelstrackare samt traning av balstabillitet. Hos
patienter med osteoporos ar ryggmuskelstrackare betydligt svagare an hos friska
kvinnor. Har patienten dessutom kyfos ar ryggmuskelstrackare an svagare, och ju fler
kotkompressioner, desto svagare ryggmuskelstrackare. Patienterna hanvisas till
sjukgymnast/fysioterapeut med specifik kunskap om ryggmuskeltraning och bal-
stabiliserande tréaning vid osteoporos (framatbéjning som vid tex sit ups och
vridningar ar kontraindicerade). Traning kan ske i grupp med individuell belastning 2
ggr/vecka a 45 min och kombineras med hemtraningsprogram. Andningsféormaga
och valbefinnande férvantas 6ka, medan kyfos och smarta kan minska.
Ryggmuskelkraften och balstabiliteten 6kar och aldersassocierad sarkopeni
motverkas. Ett antal mindre randomiserad kontrollerade studier talar for positiv effekt
pa muskelstyrka, kyfos, langd, andning, balans, smarta och valbefinnande med
positiva resultat finns. Avseende muskular styrketraning summeras 121 randomiserade
studier som visar att styrketraning hos aldre har stor effekt pa muskelstyrkan med en
okning upp till 200 % (1).



Traning vid hoftfraktur

Det primara ar att patienterna aterfar normalt gang och rérelsemonster. Utéver
gangtraning rekommenderas generell muskelstarkande och muskelfunktionsékande
traning. Mobilisering ska starta sa snart som mgjligt, helst inom 48 timmar
postoperativt. Specifik traning, initierad av sjuk-gymnast/fysioterapeut, bér innehalla
bade viktbarande och icke viktbdrande évningar. Traningen ska ske dagligen med
individuell belastning och hég intensitet och innehalla muskelspecifika och
funktionella évningar som 6kar benmuskelstyrka och forbattrar balans. Harmed
motverkas forsamrad funktionsférmaga.Rehabilitering i 6ppenvarden utformas efter
patientens forutsattningar. Hemtraning med fysioterapeut har visat sig férbattra gang
och fysisk férmaga jamfoért med standard vard. Studier av traningsintervention utéver
sedvanlig rehabilitering och funnit férbattrad fysisk formaga (2).

Adekvat rehabilitering bade i det korta och langre perspektivet ar vasentlig oavsett
boendeform och kompetent personal behéver finnas dar patienterna vistas sa att fler
patient aterfar sin gangférmaga.

Fallprevention

Teamarbete kravs for effektiv fallprevention med fokus pa riskfaktorer hos individen
och i dess omgivning. Fallriskbedémning ska ske pa individuell basis avseende syn-
och reaktionsféormaga, proprioception, muskelstyrka och balansférmaga. Radsla for
att falla ar starkt kopplat till forekomst av nya fall - och mycket enkelt att fraga om.
Likasd om man haft ett eller flera fall under senaste aret.Balans-, koordinations- och
styrketraning, anpassade ganghjalpmedel, halkskydd, bostadsanpassning och
dversyn av utemiljé kan minska fallrisk (3). Genomgang av lakemedelsbehandling och
vid behov dosminskning eller utsattning av lakemedel som dkar fallrisken, sa som
sedativa, somnmedel, centralt verkande smartstillande, hypertonilakemedel m.fl.
Vitamin D brist bér undvikas eftersom det kan 6ka fallrisken.

Andra levnadsvanor

Kost och nutrition har betydelse for skelettet och utgangspunkten ar en balanserad
kost som inte utesluter viktiga komponenter. Undervikt/malnutrition ar en riskfaktor
for 1ag bentathet och fraktur. Riskgrupper ar patienter med BMI under 19,
malnutrierade, fetmaopererade, veganer, anorexipatienter och personer med
extremkost. Viktékning ger 6kad bentathet. Overvag att remittera patienter med lagt
BMI till dietist. Naringstillskott rekommenderas vid kakexi hos de aldsta.
Viktminskning ska undvikas for att fa bra effekt av medicinsk
osteoporosbehandling.Kost innehallande t.ex. fet fisk och berikade mjélkprodukter
samt en stunds daglig solexponering, under sommmarhalvaret, 6kar D vitaminnivaerna
och rekommenderas darfor.

Rokning paverkar bentatheten negativt och 6kar frakturrisken; ju langre tid som
rokare desto stdrre risk. Rokstopp minskar risken successivt éver tid. Overvag remiss
for hjalp till rokstopp.

Alkohol 6kar risk for fraktur genom direkt effekt pa skelettet, men ocksa genom
benagenhet for fallskador. Alkoholanamnes efterfragas och éverkonsumtion ska
uppmarksammas och riktad vard erbjudas. Med riskbruk avses; mer dn 9 standardglas
per vecka fér kvinnor och mer &n 14 standardglas i vecka fér man. Aven andra
beroende kan vara av betydelse sdsom éverkonsumtion av psykofarmaka eller droger.
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Osteoporos hos man

Osteoporos med fraktur har betraktats som en typisk kvinnlig sjukdom. Nar
diagnosen definierades 1994 av WHO omfattade diagnoskriterierna enbart vuxna
kvinnor och inte man eller barn. Daremot har FRAX utvecklats bade fér man och
kvinnor aven om skattningar for frakturrisk ar osakrare for man. Bentathet i hoft
predikterar hoftfraktur lika bra hos man som hos kvinnor. Unga man och pojkar har
hogre risk for fraktur jamfort med unga kvinnor och flickor sannolikt beroende pa en
hogre forekomst av trauma. Efter menopausalder har kvinnor en klart hogre risk
for/férekomst av osteoporos och osteoporosrelaterade frakturer. Man har stérre och
grovre ben som ger hogre hallfasthet och leder till farre frakturer an hos kvinnor. |
aldrar 6ver 80 ar ar konsskillnaderna avseende risken for hoftfraktur mindre.

Det har tidigare ansetts att sekundar osteoporos ar vanligare hos man an hos kvinnor
pga. levhadsvanor som rokning och hogt alkoholintag. Andelen man i alder 60-70 ar
med hypogonadism &r bara 10%, medan alla kvinnor vid denna alder dr i menopaus.
Androgendeprivationsterapi (ADT) vid prostatacancer leder till Idga nivaer av 6strogen
och testosteron, vilket 6kar risken for osteoporos och frakturer. En svensk
registerstudie har visat 40 % 6kad risk for osteoporosfraktur och hoftfraktur vid ADT
behandling (1).

Man med lagenergifrakturer underbehandlas i annu hoégre grad an kvinnor . Den
absoluta majoriteten av randomiserade lakemedelsstudier mot osteoporosfrakturer
har endast inkluderat kvinnor. | en studie av man med lag benmassa har zoledronsyra
visats forebygga kotfrakturer. | en annan studie av man som behandlades med
antiandrogener mot prostatacancer sags en minskning av nya kotfrakturer vid
behandling med denosumab.

Lakemedelsbehandling féor man i samma dos som anvands hos kvinnor ar godkand av
Lakemedelsverket, da det visats att lakemedlen 6kat benmassan pa ett liknande satt
som hos kvinnor. Peroral veckodos bisfosfonat, zoledronsyra i arlig infusion, subkutan
injektion av denosumab samt teriparatid ar godkanda behandlingar for manlig
osteoporos. Vid manlig sekundar osteoporos vid kortisonbehandling ar behandling
med bisfosfonat eller teriparatid godkand.
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Lag bentdthet hos barn och unga

Barn och unga vuxna med nedsatt bentathet bor utredas av och ha kontakt med
center/klinik med stor erfarenhet av nedan specificerade ovanliga tillstdnd. Barn bor
utredas av barnlakare.

Benskoérhet forekommer hos barn och ungdomar men ar sallsynt saval i primar som i
sekundar form.

Indikation fér bentdthetsmdtning av barn och unga:

Aterkommande lagenergifrakturer

Kotkompressioner

Hereditet

Kliniska tecken pa benmetabol sjukdom (bla sklerae, skéra tander,
horselnedsattning, overrorlighet)

Amenorré

Muskelsjukdom

Hog grad av immobilisering

Langvarig steroidbehandling

Hos barn, man < 50 ar och premenopausala kvinnor anvands inte begreppet
"osteoporos” utan istallet anvands ”Idg bentdthet fér aldern”.

Lag bentathet for aldern féreligger vid Z —score < - 2 matt med DXA. Matning
av barn (vaxande individer) boér utféras pa helkropp (minus huvud) och

landrygg.

Orsaker till nedsatt bentdthet hos barn och unga

Primar benmetabol sjukdom

e Osteogenesis imperfecta (Ol) (arftlig, mycket heterogen sjukdom som oftast
orsakas av kollagen typ 1 mutationer)

e Andra ovanliga genetiska sjukdomar i kalk- och fosfatomsattningen (x-
kromosombunden hypofosfatemisk rakit, skelettdysplasier)

e Juvenil osteoporos (bakomliggande sjukdom ar utesluten)

e |diopatisk osteoporos (hos unga vuxna, annan sjukdom ar utesluten)

Andra orsaker till nedsatt bentathet

Barn och unga vuxna kan liksom vuxna drabbas av osteoporos vid manga olika
sjukdomar sekundart till imobilisering, malnutrition, skelettpaverkande
lakemedel/behandlingar, eller mer specifika rubbningar i benmetabolismen, t.ex.
systemiska inflammatoriska sjukdomar, malabsorption, tyreoideasjukdom,
muskeldystrofier, anorexi, njursvikt och lakemedel, organ/benmargstransplantation,
cytostatikabehandling (se aven avsnitt sekundar osteoporos).

Nagra av dessa sjukdomar, behandlingar och lakemedel leder till
amenorré/hypogonadism; primar och sekundar amenorré hos flickor respektive
hypogonadism hos pojkar kan ocksa forekomma vid, tex anorexi, hypotalamisk
paverkan, hypofystumorer (som t.ex. prolaktinom), eller extensiv fysisk traning; hos
flickor vid Turners syndrom och prematur ovariell insufficiens; eller hos pojkar vid
Kallmans syndrom. Dessa tillstand leder pga. kénshormonbristen till nedsatt
bentathet.

Diagnos stalls genom samlad klinisk bedémning, laborativ utredning och i 6kad
utstrackning genetisk analys. Barnmisshandel ar en differentialdiagnos vid multipla
frakturer hos spadbarn och sma barn.



Behandling av 1ag bentdthet hos barn och unga vuxna

Kontakt med center/klinik med stor erfarenhet av benmetabola sjukdomar hos
barn

Behandla bakomliggande sjukdomar

Viktbarande fysisk aktivitet, omm mojligt i form av lek med hopp

Optimera nutrition (bl. a. vitamin D, kalcium)

Viktuppgang vid anorexi

Ostrogen/progesteron vid ovariell svikt, testosteron vid gonadsvikt

Vid behov, benspecifik behandling



Organisation for sekunddrprevention -
frakturkedjor

| Sverige rader stor underbehandling av patienter med tidigare osteoporosrelaterade
frakturer enligt Socialstyrelsens Oppna Jadmférelser. En systematisk riskvardering,
utredning och vid behov behandling av dessa patienter ar ett effektivt och kostnads-
besparande sekundarpreventivt arbetssatt. Det 6kar adekvat lakemedelsbehandling
och 6kar andra atgarder fér minska risken for fraktur, dar fallprevention ar sarskilt
viktigt med stigande alder. En strukturerad frakturkedja bér organiseras vid varje
sjukhus som handlagger frakturpatienter.

Frakturkedja som atgard far hégsta prioritet i Socialstyrelsens senaste riktlinjer om
osteoporos (2020). Lakemedelsverket (2020) betonar pa samma satt att alla
postmenopausala kvinnor samt man éver 50 ar som drabbas av en fraktur ska utredas
for osteoporos och benspecifik lakemedelsbehandling ska alltid évervagas.

Statens kommuner och regioner (SKR) har initierat utarbetande av ett
personcentrerat och standardiserat vardférlopp (PSV Osteoporos) for att sékerstalla
att alla frakturpatienter, 50 ar och aldre utreds och v.b. erbjuds fall- och
frakturféorebyggande atgarder. Implementering pabérjas under 2021 inom ramen for
Kunskapsstyrning. Frakturkedjan ar ett satt att omgaende hitta patienter men nyligen
genomgangen fraktur medan andra strategier behévs for dvriga personer med risk for
osteoporos. Frakturkedjan ska ocksa sakra att alla delar i vardférloppet lankar i varann.

Frakturkoordinatorerna, ibland kallade osteoporoskoordinatorer, har en central roll i
frakturkedjan for identifieringen av patienter med osteoporosrelaterade frakturer,
vanligen dar de handlaggs i det akuta skedet. Koordinatorna riskvarderar patienterna
med hjalp av FRAX, andra kliniska riskfaktorer samt uppskattar fallbenagenhet. Om
kriterier for vidare utredning finns kan DXA-matning féreslas i samrad med patienten.
Resultat av DXA-matning samt frakturrisk utvarderas av medicinskt ansvarig. Forslag
avseende farmakologisk och/eller annan behandling inkl. fallpreventiva atgarder
formedlas till patientens allmanlakare som tillsammans med patienten avgor vilka
atgarder som ska initieras.

FRAKTUR
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KOORDINATOR

RISKVARDERING PV RISKVARDERING
FRAKTUR SOM INTE BEHOVER R A M FRAKTUR SOM BEHOVER
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|
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- UTREDNING - BEHANDLING DIREKT
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AVVAKTA - LIVSSTILSRAD R - AVVAKTA - LIVSSTILSRAD
BEHANDLING

FALLPREVENTION
ANDRA FRAKTURFOREBYGGAMNDE INSATSER
UPPFOLINING




Exempel pa frakturkedja

Majoriteten av patienterna handlaggs darmed i priméarvarden. Overgdngen mellan
sluten och éppenvard/primarvard kan variera beroende pa lokala férutsattningar.
Darmed ar samarbetet mellan de olika vardgivarna avgoérande - att optimera
frakturprevention ar ett multidisciplinart och interprofessionellt teamarbete i alla
delar.

En mindre andel patienter handlaggs pa specialiserad osteoporosmottagning,
foretradesvis patienter dar sekventiell behandling kan bli aktuell (patienter med
mycket hog frakturrisk, som vid uttalad osteoporos eller multipla
frakturer/kotkompressioner), eller patienter med andra benmetabola sjukdomar.
Parenteral behandling (zoledronsyra och denosumab) ska kunna ges aven i
primarvard.

Las mer om SKR vardférlopp Osteoporos hér!



https://svos.se/utbildning/vardforlopp-osteoporos/

Rekommendationer for diagnossdttning

Bakgrund till rekommendationerna

Att i svenska journalsystem stélla diagnosen osteoporos pa ett standardiserat satt ar
viktigt for att kunna kvalitetssakra vard och aven genomféra registerstudier inom
denna patientgrupp. Diagnosen osteoporos, som den anvands an idag fastslogs av
WHO 1994 och definierar osteoporos respektive osteopeni enbart utifran
bentathetsmatning utféord med DXA i landrygg eller hoft (och ibland radius) [1]. Att
enbart basera osteoporosdiagnosen pa bentathetsmatning kan dock vara
missvisande da patienter med osteopeni kan ha en sammantaget mycket hég
frakturrisk och manga av de allra dldsta patienter far behandling med
osteoporoslakemedel dven utan genomgangen bentathetsmatning. Ibland kan aven
bentdthetsmatningen vara missvisande pa grund av skelettpalagringar och andra
aldersféorandringar som ger falska varden. En amerikansk expertgrupp publicerade
2014 riktlinjer kring diagnossattning av osteoporos. Experterna var utsedda av
Nationella osteoporosféreningen (NOF) samt aven amerikanska osteoporosféreningen
(ASBMR) och aven amerikanska ortopediférbundet (AAOS) [2]. Mot bakgrund av detta
och med anpassning till svenska forhallanden har nu Svenska Osteoporossallskapet
beslutat om féljande rekommendationer.

Rekommendation galler for vardkontakter dar man kan gora en
helhetsbedémning av bentathet och frakturrisk (sasom vid
lakarbesok/telefonkontakt eller klinisk tolkning av DXA).

De 6vergripande diagnoserna rekommenderas for bade man och kvinnor i primarvard
och sjukhusvard. Fér de som vill kan man &dven valja en mer specificerad diagnos
enligt nedan, huvudsaken ar att M8... registreras i patientjournalen.

Overgripande diagnoser som kan anvéndas for
bdde mdn och kvinnor

M80.9 (Osteoporos ospec. med fraktur)

e Osteoporos via DXA samt Idgenergifraktur.

e Genomgdngen hoftfraktur pga. Iagenergivald (oavsett DXA)

e Osteopeni via DXA samt en eller flera IGgenergifrakturer med indikation fér
osteoporosidkemedel (t.ex. kotkompression eller andra frakturer samt hég
frakturrisk).

e En eller flera IGgenergifrakturer ddr osteoporos bedéms vara den mest sannolika
bakomliggande orsaken men ddr DXA inte bedéms vara genomforbart (t. ex hég
dlder, multisjuklighet).

M81.9 (Osteoporos ospec. utan fraktur)

e Osteoporos via DXA utan fraktur.

e Osteopeni via DXA utan fraktur fast med indikation fér osteoporosidkemedel.

e Patienter utan fraktur men med indikation fér osteoporosidkemedel men dar
DXA inte bedémdes vara genomférbart.

M85.9 (Andra rubbningar i bentdthet och benstruktur, ospec)

e Osteopeni med eller utan Idgenergifrakturer, utan indikation fér



osteoporoslakemedel.
e Barn (<18 ar) med Iag bentdthet.

Mer specificerade diagnoser

M80.0 (Osteoporos efter menopausen med fraktur)

e Som MB80.9 men enbart fér postmenopausala kvinnor

M81.0 (Osteoporos efter menopausen utan fraktur)

e Som MB81.9 men enbart fér postmenopausala kvinnor

M80.4 (Ldkemedelsutlost osteoporos med fraktur)

e Som MB80.9 men ddr Idkemedel bedéms vara den huvudsakliga bakomliggande
orsaken (t .ex kortison).

M81.4 (Ldkemedelsutlost osteoporos utan fraktur)

e Som MB81.9 men ddr IGkemedel bedéms vara den huvudsakliga bakomliggande
orsaken (t. ex kortison).

M80.5 (Idiopatisk osteoporos med fraktur)

e Mdn och kvinnor med IGdg benmassa samt tidigare Idgenergifraktur ddr ingen
bakomliggande orsak kan identifieras (Oftast yngre mdn och kvinnor, anvdnds
framférallt pd specialistmottagningar).

M31.5 (Idiopatisk osteoporos)

e Mdn och kvinnor med Idg benmassa utan fraktur dédr ingen bakomliggande
orsak kan identifieras. (Oftast yngre mdn och kvinnor, anvdnds framférallt pa
specialistmottagningar).
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	Läkemedelsbehandling bör alltid övervägas till:
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