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RISKFAKTORER FOR FRAKTUR
OCH OSTEOPOROS

Alder dr en av de viktigaste oberoende

riskfaktorerna. Men dven hereditet, 1agt

BMI och rokning har en betydande ver-

kan pa den relativa risken att drabbas.
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Den kliniska betydelsen av osteoporossjukdom ligger i 6kad
risk for fraktur i h6ft, kotor, handled och 6verarm. Manga andra
frakturer, som revben och backen, ar ofta relaterade till osteo-
poros. Detharlidnge varit kéint att osteoporossjukdom érrelate-
rad till vissa riskfaktorer som lag vikt, drftlighet for fraktur och
rokning. Dessa riskfaktorer for skort skelett har dven visat sig
vara riskfaktorer for frakturer. Det finns dock klara undantag.
Kroppsldngd &r relaterad till en svagt 6kad bentéthet och ben-
storlek. Trots detta 16per skandinaviska kvinnor cirka 40 pro-
cents oOkad risk for hoftfraktur per standardavvikelse av
kroppslangden (5,5 cm) [1].

Studier harvisatatt patienter med fotledsfrakturigenomsnitt
har en latt 6kad kroppsvikt och 6kad risk fér diabetes. Manga pa-
tienter med fotledsfraktur har trots detta en osteoporos som en-
dast en bentdthetsmétning kan pavisa. Den diagnostiska gran-
sen for osteoporossjukdom hos kvinnor definierades av Virlds-
hélsoorganisationen (WHO) 1994. Sjukdomen ér fortfarande
inte definierad f6r mén och barn. De nuvarande rekommenda-
tionerna i Sverige fran Likemedelsverket, SBU och Svenska os-
teoporossillskapet bygger huvudsakligen pa den risk for fraktur
som visas med bentidthetsmétning. Varldshélsoorganisationen
sitter gransvirdet for sjukdomen osteoporostill 2,5 standardav-
vikelser (SD) under medelvirdet for bentithet i landrygg eller
hoft hos unga friska kvinnor. Lakemedelsverket har borjat re-
kommendera en hogriskstrategi, da patienter med prevalent os-
teoporosfraktur rekommenderas aktivbehandling redan vid ett
BMD-virde (bone mineral density) somligger 2,0 standardavvi-
kelser under medelvirdet, och patienter med langvarig peroral
kortisonbehandling (lIingre 4n 3 manader) rekommenderas ak-
tivbehandling redan vid -1,0 standardavvikelse.

Podngsystem fran WHO
Samtliga storre internationella likemedelsstudier i samband
med osteoporos har validerats med bentithetsmétning i hoft
och lindrygg, ryggrontgen for berdkning av risk for kotkom-
pression samt uppfdljning avseende risken for perifera fraktu-
rer sasom fraktur i hoft och handled. Under senare ar har de
stora lakemedelsstudierna reanalyserats med avseende pa be-
handlingseffekt hos patienter under och 6ver 75 érs alder samt
hos patienter med prevalent fraktur i studiens borjan eller
inte.

Flertalet av dessa studier visar att sinkningen av relativ
frakturrisk d4r densamma hos patienter med eller utan kot-
kompression samt hos patienter 6ver eller under 75 ar vid stu-
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diens borjan. Den absoluta risken for en ny kotkompression i
placebogruppen hos patienter med en prevalent kotkompres-
sion vid studiens borjan ar 4 till 5 ganger hogre jamfort med
placebogruppen utan prevalent kotkompression. Likasa ar
den absoluta riskreduktionen av frakturer efter 75 ars alder
hogre vid aktiv lakemedelsbehandling [2]. Det innebir att nya
frakturer forebyggs nir dldre med svar uttalad osteoporos och
prevalenta frakturer behandlas med aktiva likemedel. WHO
kommer inom nagot ar att presentera en klinisk modell f6r be-
rikning av absolut frakturrisk dér bade bentéthet och kliniska
riskfaktorer utnyttjas.

Flera av de kliniska riskfaktorerna har en av bentithet obe-
roende risk for kommande frakturer. Med denna strategi kom-
mer en klinisk riskpoing for absolut risk for fraktur att berak-
nasilikhet med den strategi somredan tillaimpas forberikning
av absolut risk for hjart-kérlsjukdom. John Kanis och Olof
Johnell har varit ledande i detta utvecklingsarbete dar olika
riskfaktorer valideras i metaanalyser av 11 stora kohorter med
bentéithetsmitning och riskfaktorer samt tillgang till prospek-
tiva frakturer. Tva av kohorterna &dr svenska och kommer fran
Goteborg. Denna virldskohort omfattar cirka 60 000 indivi-
der och har drygt 5 500 prospektiva frakturer. I den f6ljande
framstéillningen kommer de enskilda riskfaktorerna att disku-
teras.

Bentidthet

Léagbentithet dr den bésta prediktorn for fraktur. Sankt bentat-
het med en standardavvikelse (SD) vid valfri métlokal 6kar den
relativarisken (RR) fér ndgon form av framtida fraktur med 1,5.
Lag bentithet matt i héften 6kar dock den relativa risken for
framtida hoéftfraktur med 2,6 per SD. H6gbentithet har visat sig
vara en bra prediktor for god generell hilsa och 6verlevnad. En
svensk studie visar att 1ag bentéthet var en oberoende riskfak-
tor f6r dod dven nir hinsyn tagits till traditionella riskfaktorer
som blodtryck, lipider, vikt, sjukdomar och rékning [3]. Hog
bentithet har i nigra studier visat sig vara relaterad till 6kad
framtida risk for hormonberoende cancersjukdomar i brost
och livmoder.

Debentithetsmitningar som legat till grund for godkdnnande
av lakemedel har varit DXA-mitningar (dual energy X-ray ab-
sorptiometry) ilindrygg och hoft. Det saknas till stor del sidana
studier vid méitningar pa 6vriga lokaler som handled och hélben.
En nackdel med bentiathetsméitning med DXA &r att dessa mét-
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Osteoporos fick sin kliniska
definition genom bentéthets-
matning i landrygg och hoft
forst 1994.

Effektiv lakemedelsbehand-
ling och annan prevention har
visat sig vara gynnsam. Under
senare ar har studier visat att
flera riskfaktorer sasom tidiga-
re fraktur, arftlighet och alder

oberoende av bentdthet 6kar
risken for nya frakturer.

I likhet med berakning av risk
for hjart—karlsjukdom kommer
dessa riskfaktorer tillsammans
med bentdthet att 6ka majlig-
heten att forutse vilka som
bast behdver behandling for
att darigenom minska risken
for fraktur.
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ningar inte ger en fullgod uppfattning om storleken av skelettet.
Det finns numera kommersiellt tillginglig mitapparatur f6r pe-
rifer matning i tibia och handled av kortikal benstorlek och -tét-
het (perifer datortomografi, DT). Studier har visat, framfor allt
hos min, att benstorlek har en av bentéthet oberoende relation
till frakturrisk, vilket kan vara beroende av testosteronniva [4].
DXA kommer under ett flertal ar framover att vara den domine-
rande diagnostiska métmetoden eftersom det &ven med datorto-
mografi saknas storre upplagda likemedelsstudier.

Starkt dldersberoende

Osteoporos med fragilitetsfrakturer &r en uttalat aldersberoen-
de sjukdom. Endast nagrafaprocent avsvenskakvinnoruppfyl-
ler kriterierna for osteoporos fore 50 ars alder. Vid 70 érs alder
har drygt 30 procent sjukdomen och vid 80 ars alder 6ver
hélften. Screening av osteoporos bor darfor inte rekommende-
ras sa tidigt som i 50-arsaldern. Medianaldern foér hand-
ledsfraktur hos svenska kvinnor ar 64 ar och for hoftfraktur 81
ar. Det stora flertalet patienter med frakturer som leder till
sjukhusvard ar saledes 6ver 75 ar. Risken for hoftfraktur hos en
svensk kvinna 6kar med drygt 10 procent per ar fran 50-arsal-
dern men risk6kningen efter 80 ars alder dr uppemot 60 pro-
cent per ar. Alder ger en starkare riskékning for hoftfraktur dn
vad en bentithetsmitning anger.

Kvinnor som vid 80 ars alder har samma bentéthetsvirde i
héften som kvinnor i 50-arsaldern l6per 6 ganger 6kad risk for
hoftfraktur [5]. Det dr uppenbart att alder ar en viktig oberoen-
de faktor vid berikning av absolut risk for fraktur.

Tidigare fraktur

Risken for en ny fraktur ar fordubblad for den som haft en tidi-
gare fraktur jamfort med den som inte haft ndgon tidigare [6].
Dennariskokning dr endast till en ringa del beroende avbentit-
heten [7]. Frakturrisk hos svenska kvinnor utvecklas i en hie-
rarkisk ordning med enklare frakturer som handledsfraktur
foljt av senare frakturer i hoft och kotor. Studier har visat att
kvinnor med handledsfraktur 16per en férdubblad risk for
hoéftfraktur inom en 10-arsperiod [8]. Sarskilt patienter med
kotfraktur 16per en hog risk for nya frakturer. En studie visade
attkvinnor med en till tva kotfrakturer 16pte en 7,4 ganger 6kad
risk for ny kotfraktur under en 3-arsuppfoljning. Eftersom
frakturpatienterna »sjilvmant« presenterar sig i sjukvarden
foreligger en stor potential bade for diagnostik av osteoporos
och for sekundér prevention mot nya frakturer.

Arftlighet och BMI paverkar risken

Lag vikt ar en vil dokumenterad riskfaktor bade for osteoporos
och hoftfraktur, diremot inte for handledsfraktur. Effekten av
lag vikt och lagt BMI forefaller till stor del vara relaterad till
bentithet. Den storsta risk6kningen vid 1ag vikt finns hos kvin-
nor med BMI 20 vilkalopte enrelativrisk for hoftfraktur pa1,95
jamfort med kvinnor med BMI 25. Ddremot paverkade en BMI-
siankning fran 30 till 25 hoftfraktursrisken marginellt [9]. Des-
sa data stGdjer att viktreduktion fran 6vervikt till normalvikt
endast marginellt paverkar frakturrisken.

Studier har visat att genetiska faktorer tycks forklara om-
kring 80 procent av variationenibentéithet hos ungdomar. Epi-
demiologiska studier har tidigare visat att hoftfraktur hos mo-
dern ir en oberoende riskfaktor for héftfraktur hos vuxna kvin-
nor. Denna risk6kning &r till en ringa del beroende pa bentat-
het. I var metaanalys fann vi att om det fanns hereditet for
hoftfraktur hos férdldrarna sa var risken for hoftfraktur 6kad
med 2,5 ganger [10]. Riskfaktorn hereditet for fraktur 4r sanno-
likt of6randrad under hela livet. I Sverige har 13-15 procent av
postmenopausala kvinnor hereditet for hoftfraktur.
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Rokare 1oper i var metaanalys en 6kad risk for hoftfraktur med
en relativ risk pa 1,8. Risk6kningen ir till stor del oberoende av
paverkan pabentéitheten [11]. Rokning dr en paverkbar riskfak-
tor med relativt stora implikationer for folkhilsoarbete.

Peroral kortisonbehandling

Lakemedelsverket anger i sina rekommendationer att patien-
ter med pagaende eller planerad peroral kortisonbehandling
6ver en 3-manadersperiod bor fa aktiv bisfosfonatbehandling
redan vid en bentéthet pa -1,0 SD. Tidigare kliniska epidemio-
logiska studier visar att peroral kortisonbehandling minskar
bentitheten och 6kar frakturrisken. Mekanismen synes varaen
minskad nybildning av ben och en 6kad benresorption. Dess-
utom paverkas konssteroider och tillvaxtfaktorer negativt av
kortisonbehandlingen. Kalciumbalansen férsdmras och pati-
enter med peroral kortisonbehandling utvecklar en sekundir
hyperparatyreoidism. Var metaanalys visade att den relativa
risken for hoftfraktur var 4,4 vid 50 ars alder och 2,5 vid 85 ars
alder hos individer med peroral kortisonbehandling. Denna
riskokning fér hoftfraktur var oberoende av bentéthet [12].

Sekundar osteoporos

Det finns ett flertal sjukdomar och genetiska tillstdnd inom
skilda discipliner, allt fran pediatrik till geriatrik, som kan leda
till sekundir osteoporos. Orsakerna till sekundir osteoporos
uppvisar dven en sekular forandring. Billroth-operation dr rela-
terad till osteoporos och fraktur samt férekom hos drygt 10 pro-
cent av méin i Goteborg 1971 jamfort med mindre 4n 1 procent
idag [13]. Ddremot har det tillkommit sekundér osteoporos ef-
ter transplantationer.

Den viktigaste anledningen till sekundarosteoporos hos &ld-
re med frakturer dr dock inte ovanliga genetiska eller endokri-
nasjukdomar utan mer allmén skroplighet beroende pa aldran-
de (nedsatt syn, balansférmaga och muskelstyrka samt allmén
sjuklighet).

Nutrition, alkohol och livsstil

Fysisk aktivitet med dagliga promenader har visat sig minska
risken for frakturer [14]. Aven nutritionen har betydelse for os-
teoporos och frakturer. Ddremot visar var metaanalys att det
inte 16nade sig att fraga patienten om hur mycket kalcium de
fickisigiform av mjolk. Endast de allra dldsta 6ver 80 ar uppvi-
sade en litt 6kad relativ risk for hoftfraktur vid 1agt dietért kal-
ciumintag [15].

Alkoholism har visat sig 6ka risken bade f6r osteoporos, fall-
olyckor och frakturer. Daremot finns ingen konsensus om vil-
ken betydelse mattligt alkoholintag har pa osteoporossjukdom
och frakturer.

Biokemiska benmarkorer har visat sig vara en oberoende
prediktor av frakturer. Det pagar ett intensivt forskningsarbete
avseende genetiska faktorers betydelse for variationen av ben-
téthet och frakturer. Dessa faktorer behover ytterligare utvér-
deras i metaanalyser innan de kan rekommenderas for klinisk
verksamhet. Nya metoder for métning av benkvalitet, som ult-
raljudihilen och datortomografi f6r bestimning av benstorlek
iperifert ben, ar under utveckling.

Sammanfattning

Bentidthetsmitning i h6ft och landrygg ligger till grund for dia-
gnosen osteoporos. Daremot bor interventionsgriansernabase-
ras pa absolut risk for fraktur. De viktigaste riskfaktorerna for
fraktur drhelteller delvis oberoende avbentithet, sasom; alder,
tidigare fraktur, hereditet, 1ag vikt, rokning samt kortisonbe-
handling.
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Sérskilt alder och tidigare fraktur har tillsammans med ben-
tathetsméatning en stor betydelse for prediktion av nya fraktu-
rer. Dessutom har SBU-rapporter visat att likemedelsbe-
handling av dldre med uttalad osteoporos och prevalenta frak-
turer forebygger nya frakturer bittre dn hos patienter utan
fraktur. Absolut riskberidkning grundad pa multipla riskfakto-
rer anvinds redan i Sverige avseende hjirt-kirlsjukdom, dar
maétning av blodlipider och blodtryck adderas till riskfaktorer
som genomgangen hjart-kirlsjukdom och arftlighet. Inom na-
got ar kommer det finnas en motsvarande riskskala for berak-
ning av absolut frakturrisk, vilket kommer underlatta urvalet
av kvinnor som bor remitteras for bentithetsmitning och som
bor fa aktiv ldkemedelsbehandling.

Likemedelsverket forordar redan en hogriskstrategi vid 14-
kemedelsbehandling mot osteoporos dir i férsta hand patien-
ter med tidigare fraktur och peroral kortisonbehandling bér fa
aktiv osteoporosbehandling redan vid hogre bentithet jAmfort
med patienter som saknar fraktur och kortisonbehandling. Ett
regionalt vardprogram for osteoporos i Vistra Gotaland fran
2005 rekommenderar bentédthetsmétning av samtliga patien-
ter med fraktur i vuxen alder och vid peroral kortisonbehand-
ling. Dennahogriskstrategi kommer att stirkas ytterligare med
tillgang till metoder for berdkning av absolut risk.

B Potentiella bindningar eller jévsforhdllanden: Inga uppgivna.
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