DEPISTAGE ET PRISE EN
CHARGE D’UNE
OSTEOPOROSE MASCULINE



EVOLUTION DE LA DMO
AU COURS DE LA VIE D’UN HOMME

1. Apres une premiere phase de croissance osseuse rapide de la

2.

naissance a 4 ans, survient une seconde phase lors de la puberté
debutant et finissant plus tardivement chez le garcon que chez la fille.
La croissance pre-pubertaire, qui conditionne largement la taille des
pieces osseuses, est plus longue de 2 ans en moyenne chez 'homme
Le capital osseux maximum atteint dans les deux sexes vers 20 ans.
L'acquisition du pic de masse osseuse est conditionnee par le terrain
genetique, l'activite physique (en particulier les exercices en charge)
et les facteurs nutritionnels (apports en produits lactés, en protéeines).

A l'age adulte, vers 30 ans, le capital osseux maximum est supérieur
d'environ 30 % a celui de la femme(en raison de la plus grande taille
des 0s); le diametre des os longs et les surfaces vertébrales sont plus
élevés de 20 a 25 %, contribuant a une résistance biomécanique
accrue. Par contre la DMO (en g/cm3), mesurée par en site vertebral
trabéculaire est similaire dans les deux sexes



EVOLUTION DE LA DMO
AU COURS DE LA VIE D’UN HOMME

Evolution de la densitée mindéerale osseuse aw cours e la vie

FPic de masse aosseusa

>

Densite minérale osseuse (g/om?)

Age (ans)

20 50

3. la phase de perte osseuse physiologique et inévitable commence dés la
fin de la maturité osseuse et se poursuit jusqu'a la mort. A partir de 40-45 ans
debute chez 'homme, une perte d'os dans les vertebres, lente, linéaire, de
I'ordre de 3 % par déecennie.

Globalement a 80 ans la perte osseuse est de l'ordre de 25 a 30 % chez
I'nomme, tres inferieure a la diminution de 'ordre de 40 a 50 % enregistrée
chez la femme. Néanmoins il est demontré que le risque fracturaire est lié a la
baisse de la DMO chez 'homme comme chez la femme.



PHYSIOPATHOLOGIE DE L'OSTEOPOROSE

> Hypothese physiopathologique : rdle important des oestrogénes chez
I'homme, dans l'acquisition, la régulation physiologique du meétabolisme
osseux et le maintien du capital osseux (€ 1 fraction de la testostérone
convertie en cestradiol par le biais d'une aromatase) < action indirecte de la
carence progressive en testostérone observée chez 'homme au cours du
vieillissement sur 'os, par le biais d'un déficit en cestrogénes

Androgénes

> SUI’ Ie SChéma l- Arcmcrtase

« Régulation de la formation et de la
résorption par les hormones - -
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 Chez I'hnomme, action des androgenes semblant indirecte, une fraction de la
testosterone étant transformée en cestrogenes qui freinent la résorption
osteoclastique.



DIAGNOSTIC ET EXAMENS COMPLEMENTAIRES

Evoquer I'ostéoporose si :

« survenue d’une fracture (#) consecutive a un traumatisme dit a basse
énergie (= simple chute de sa hauteur), en éliminant celles du crane, du
rachis cervical, de la main et des orteils, jamais ostéoporotiques. Le plus
souvent : # du poignet (Pouteau-Colles, survenant vers 60 ans), la #
vertebrale (vers 70 ans) et la # de I'extrémité du col du fémur (FESF) (vers
80 ans).

« decouverte par l'interrogatoire d’un ou plusieurs facteurs de risque
(FdR) ostéoporotique

« découverte fortuite de #-tassement vertéebrale radiologique ou dans
les suites d’un bilan pour algies vertébrales.

=» réalisation d’une ostéodensitomeétrie pour affirmer l'existence d’une
DMO basse = T-score £ - 2,5 et confirmer I'ostéoporose (dite sévere en
cas de # associée)

N.B. : les autres mesures sont :
T-score > - 1 = densité normale et - 2,5 < T-score < - 1 = ostéopénie



DIAGNOSTIC ET EXAMENS COMPLEMENTAIRES

> Objectifs des explorations complementaires : D’ABORD éliminer les
autres causes de fragilité osseuse (> 50 % des cas +++) sans s’arréter
a une cause, et seulement apres, affirmer 'ostéoporose primaire liee
al’age +++

> Imagerie médicale : radiographies standard de la # avec existence d’'une
déminéralisation homogene sans signe d’ostéolyse. aucun signe
totalement spécifigue. Scanner, ou mieux encore IRM, pour confirmer
I'absence de signes évocateurs d’'une autre origine, surtout tumorale +++,

> Explorations biologiques a réaliser systématiguement :

Sang : VS et électrophorese des protéines serigues ; calcemie,
phosphorémie, creatininémie avec clairance ; 250HD3 ;

2. Urines des 24 heures : calciurie, créatininurie.
3. Autres indispensables a I'élimination des ostéoporoses secondaires

++++ Examens tous normaux au cours de l'ostéoporose primaire

(calciurie pouvant étre abaissée par apports calciqgues alimentaires
iInsuffisants)

o



ABSORPTIOMETRIE BIPHOTONIQUE
AUX RAYONS X (DXA)

Technique la plus performante pour mesurer la quantité d'os minéralisés
(rachis, EFS, avant-bras ou corps entier) = mesure dune densité
surfacique

Emission de rayons X vers un 0S, que celui-ci absorbe en partie <&
mesure de ce qui reste du rayonnement apres sa traversee de l'os, ce qui
renseigne sur sa densité. Cette evaluation indirecte de la densité osseuse
est faite sur la colonne vertébrale et/ou le col du femur, qui sont les zones
habituelles de # chez les femmes ostéoporotiques

Mesure de la DMO : actuellement approche diagnostique la plus
précise de l'ostéoporose < risque de # 1/% a la DMO, constat reconnu,
a la base de la classification élaboree par TOMS en 1994. Catégories
diagnostiques élaborées a partir de données obtenues chez des femmes
menopausees, en majorité d’origine caucasienne

T-score = nombre d’écarts types entre valeur du sujet et valeur
moyenne des adultes jeunes de méme sexe



ABSORPTIOMETRIE BIPHOTONIQUE
AUX RAYONS X (DXA)

> Catéqgories :

« normale : DMO supérieure a la « moyenne de référence chez
I'adulte jeune moins un écart-type » (T-score > -1);

« osteopénie : DMO comprise entre la « moyenne de reférence chez
I'adulte jeune moins un écart-type » et la « moyenne de référence
chez I'adulte jeune moins 2,5 écart-type » (-2,5 < T-score < -1) ;

« ostéoporose : DMO inférieure a la « moyenne de référence chez
'adulte jeune moins 2,5 écart-type » (T-score < -2,5).

» DXA : a réaliser sur deux sites (de préférence rachis lombaire et ESF,
mais interét de la mesure de la DMO lombaire diminuant apres 65 / 70
ans). C’est surtout la valeur de la DMO fémorale (mesure a la « hanche
totale ») qui doit étre analyseée et prise en compte, d’autant plus que le
risque de FESF augmente alors de facon exponentielle apres 70 ans.




V V V

RECHERCHE DES FdR D’OSTEOPOROSE

DMO basse (N d'un écart type par rapport a la moyenne pour I'dge doublant le
risque de #). 50% des # a basse énergie surviennent sur simple ostéopénie (DXA)

Microarchitecture étudiable par biopsie osseuse : réalisation difficile et
douloureuse; methodes non invasives sur os periphériques (IRM a haute définition
ou des tomodensitometres) en cours d’étude

Age du patient >70 ans, risque fracturaire primordial, indépendant de la DMO, (en
particulier FESF+++), étroitement lié au risque de chute

ATCD personnel de # osteoporotique (site indifférent) : 2 du risque de survenue
d’'une nouvelle #, % au nombre initial de #, quelle que soit la valeur de la DMO)

ATCD maternel de FESF (héritabilité de la variabilité du pic de masse osseuse =
80 % => risque de survenue elevé chez les descendants d’un sujet ostéoporotique)

Immobilisation ou alitement prolongé : Activité physique réguliere « en charge »,
7 le gain de masse osseuse lors de la croissance et contribuant a préserver le
capital osseux a I'age adulte.

Faible poids = IMC < 19
Tabagisme en cours et alcoolisme chronique

Risques medicamenteux : Corticothérapie ancienne ou actuelle (perte osseuse
% intensité de la dose recue et duree du TRT); anti-androgenes (Kc prostate)

Risque aveéré de survenue de chute = FdAR majeur (déficits neuromusculaires,
troubles de I'équilibre ou de la marche, diminution de l'acuité visuelle, prise de
psychotropes, altérations des fonctions cognitives et démence)




EVALUATION DU RISQUE
INDIVIDUEL DE FRACTURE

 Age du patient au moment de la consultation > 70 ans

 DMO basse mesuree par ostéodensitometrie (= T-score < - 2,5)

* Présence d’'un ou plusieurs FdR d’ostéoporose

« Activité physique journaliere irréguliere, insuffisante

« Apports alimentaires insuffisants en calcium ou en protéines, des taux
bas de vitamine D (insuffisance d’exposition au soleil)

« Existence d'un tabagisme ou alcoolisme chronique

« Reéel risque de chute (quelgu’en soit la cause).

« Survenue d’'une premiere fracture a basse energie

« Prise concomitante de traitements (corticoides, héparine,
antithyroidiens,...)

Evaluation a compléter par celle plus générale des risques liés a un
mauvais état de sante (présence de plus de trois maladies chroniques) , a
de I'athérosclérose, ...



FRAX E Outil d'Evaluation des Risques de Fractures

Réfén

Accueil Qutil de Calcul

Outil de Calcul

Tableau sur papier FAQ

Veuillez répondre aux questions ci-dessous pour calculer la probabilité de fracture sur 10 ans sans ou

avec DMO

Pays: Royaume-Lini Nomildentite

Questionnaire :

1.;f\ge {entre 40 et 90 ansz) ou Date de Maissance

Age : Date de Maissance :
a M 1
2 Sexe hasculin Férninin
3. Poids (ko
4. taille (crm
4. Fracture Précédente = Mon oui
6. Parent fracture de la hanche = Mon o Qui
7. Actuellernent Fumeur = Mon o Qui
8. Glucocoricoides « Mon ) Oui
9. Palyarthrite rhumatoide = Man oui
Limites :

Apropos des facteurs de risques ;

10. Ostéoporose secondaire = Mon Qi
11. Alcool 3 unités ou plus parjour & Nan Qi
12, DhAD du Col Fémaral fofcm2)

Choisissez DXA | -

Effacer Calculer

Score de probabilité de faire une
fracture a 10 ans :

Outil attendu depuis 10 ans, a sa sortie

en mars 2008, actuellement en direct

sur le site de 'OMS algorythme de

pondération des FdR les uns par

rapport aux autres,

* puis algorythme d’application du
score a chaque pays, tenant compte
de leur incidence propre de fracture)

Parents : peéere ou mere déqgale

importance

Pathologies fortement associées a

l'ostéoporose : diabéte type 1 (insulino-

dépendant), osteogenesis imperfecta de
I'adulte, hyperthyroidisme de longue
date non-traité, hypogonadisme ou
menopause prématurée (<45 ans).
malnutrition chronique, malabsorption,
maladies chroniques du foie.

* ne code pas le nombre de fractures, ni la précision de leur localisation, ni leur ancienneté
* Neécessite la mise correcte a jour de I'épidémiologie de chaque pays

» exclut le T-score du rachis car pas présent dans toutes les cohortes utilisées

Un plus : inclut la polyarthrite rhumatoide, FdR reconnu des rhumatologues



Evaluation du risque Fracturaire Evaluation du risque Fracturaire

RISQUE ABSOLU ET EN CAS DE FRACTURE

" Country : France Name /1D : Ao d 1 ek faetnn " Country ; France Name /10 :

o : (‘ estionnaire:
Questionnaire; i

kit i - BMI 253
BMI 220 e The ten year probability of fracture (%) Q
The ten year probability of fracture (%) cf §p achurn ) "

Calcul de maniere objective et quantifiée

Chiffres tres bas, dans ces exemples !

Quid de la motivation pour les autorités de prendre en charge?

Outil destiné a étre réepandu mondialement, devant étre maitrisé pays par pays
(épidémiologie exacte et evolutive de chacun)

Intérét : Notion de cout-efficacité : a partir de quand traiter ?
Valeur du frax tool a partir de laquelle il devient rentable de traiter ?
Valeur publiée : 3% !



RECOMMANDATIONS FRANCAISES (HAS 2006)

> Indications de 'ostéodensitométrie pour diagnostiquer

’ostéoporose, seulement si son résultat doit a priori conduire a une

modification thérapeutique de la prise en charge du patient +++ :

1) En population générale, quels que soient age et sexe :

a) Si signes d’ostéoporose :

Découverte ou confirmation radiologique d'une # vertébrale (déformation
du corps vertébral) sans contexte traumatique ni tumoral evident ;

ATCD personnel de # périphérique survenue sans traumatisme majeur
(# du crane, des orteils, des doigts et du rachis cervical exclues)

b) Si pathologie ou TRT potentiellement inducteur d’ostéoporose .

Corticothérapie systémique prescrite pour une durée d’au moins trois
mois consecutifs, a une dose > 7,5 mg/jour d’équivalent prednisone (il
est préférable de faire 'examen au debut)

ATCD documenté  d’hyperthyroidie  evolutive non traitée,
hypercorticisme, hyperparathyroidie primitive, ostéogenese imparfaite
ou hypogonadisme prolongé (dont androgénoprivation chirurgicale ou
medicamenteuse = TRT prolongé par un analogue de la Gn-RH).



RECOMMANDATIONS FRANCAISES (HAS 2006)

2) Indications supplémentaires (par rapport a la population générale):

a) ATCD de # du col femoral sans traumatisme majeur chez un parent au
premier degre ;

b) Indice de masse corporelle <19 kg/m2 ;

c) ATCD de prise de corticoides d’'une durée d’au moins 3 mois consecutifs,
a une dose = 7,5 mg/jour d’équivalent prednisone.

> Indications d’une ostéodensitométrie EXCLUES +++

« FdR de DMO basse et/ou de #, (comme age, poids, tabagisme ou
alcoolisme), mais exclus a ce jour des indications d’ostéodensitomeétrie,
car seuils a partir desquels le risque de # est significatif non connus.

* Infection par le VIH : fréquences élevees d'ostéoporose et d'ostéopénie
rapportées, mais # de fragilité tres rares en population séropositive (en cas
de #, présence d'autres FdR d'ostéoporose tres souvent notée). Par
ailleurs, existence d’un lien entre le TRT antirétroviral et N de la DMO a
confirmer < infection par le VIH insuffisante a elle seule a caractériser les
patients comme a risque d’ostéoporose.




PREVENTION DE L’OSTEOPOROSE

Elle comprend essentiellement des mesures hygiéno-diétetiques destinés
a lutter contre les facteurs de risque de perte osseuse:

L’exercice physique en charge a un effet bénéfiqgue sur la DMO
Apports vitamino-calciques et protéiques suffisants

Lutte contre le tabagisme et I’alcoolisme qui sont corrélées a une
diminution de la DMO.

Maintien d’un poids et d’un IMC normaux

La prévention des chutes = mesure thérapeutiqgue fondamentale pour
les patients les plus ageés. Depister les causes : les affections
neurodégeneratives, la maladie de Parkinson, certains traitements
(antihypertenseurs, benzodiazépines...), les troubles visuels (cataracte),
un mauvais chaussage, des obstacles dans 'habitat...

Essayer de les prévenir (ateliers de « I'équilibre » avec des programmes
préventifs), les protecteurs de hanches ont montré une certaine efficacité
antifracturaire chez des patients en institution

Les bisphosphonates n‘ont pas dAMM en prévention primaire dans
I'osteoporose masculine.



LES MEDICAMENTS DE L’OSTEOPOROSE

DOSES / PRISE/

LES
BISPHOSPHONATES

Alendronate
10 mg

70 mg
Risédronate

5mg
35mg

LES SERM :
Raloxiféne 60 mg
La parathormone :
Tériparatide

Le ranélate de
strontium sachet dose
de2g

Durée minimum = 4 ans

1prisealOmg/J . nécessitent que les
freinent le remodelage

i regles
70mgenuneprise  ,osex augmentent la e e
/semaine . contre-indiqué en d’administration
densité osseuse et s . .
. . cas d’antécédent (prise le matin a
diminuent l'incidence , . :
des fractures d’cesophagite jeun)
1priseas5mg/J ractd soient bien
vertébrales et des FESF )
35 mg en une prise respectees.
/semaine

N’ont pas d’AMM, ni d’indication dans I'ostéoporose masculine



MESSAGES PRINCIPAUX

» L’'ostéoporose se définie comme une densité osseuse mesurée au rachis lombaire
et/ou a l'extrémité supérieure de la hanche abaissée de plus de 2,5 écarts-type au-
dessous de la moyenne des jeunes adultes (T < - 2,5)

» L’ostéoporose est « silencieuse », diagnostiquée souvent lors de la survenue de
fractures

* L'ostéoporose masculine survient surtout apres 70 ans

 L'ostéoporose masculine est secondaire a une pathologie ou a un traitement dans plus
d’'l cas sur 2

* Le diagnostic d’ostéoporose primitive n’est évoqué qu’aprés des investigations
complémentaires rigoureuses

» L'antécédent de fracture de poignet constitue un signe d’'alerte chez les hommes
 Evaluer le risque fracturaire lors de la decouverte d’'une ostéoporose masculine

» L'antécédent personnel de fracture vertébrale et périphérique par fragilité osseuse
augmente le risque de nouvelles fractures

» L'ostéo-densitométrie ne doit étre prescrite que si le résultat de I'examen est
susceptible de conduire a une modification de la prise en charge du patient

« Un traitement ne sera prescrit qu’aprés correction d’'une éventuelle carence en calcium
et/ou en vitamine D par ajustement des apports alimentaires et/ou supplémentation
medicamenteuse

« La prévention des chutes fait partie de la prise en charge globale des patients
osteoporotiques




MODALITES DE PRISE EN CHARGE
PAR L’ASSURANCE MALADIE

Les conditions du remboursement de la DMO ont été définies en juillet
2006 (voir recommandations HAS).

Elle n'est pas remboursée dans le cadre du suivi de l'efficacité des traitements
mis en ceuvre.

Les bisphosphonates font I’objet d’'un remboursement s’il est déemontré
que ’homme ostéoporotique présente au moins deux des trois facteurs
de risques suivants :

* un antécédent de fracture vertébrale définie par une réduction d’au moins 25
% et d’'au moins 4 mm en valeur absolue de la hauteur du bord antérieur ou
postérieur ou du centre de la vertébre considérée, sur 'examen
radiologique;

* un T-score < -2.5 au niveau de la colonne lombaire (L1-L4 ou L2-L4)

 un T-score < -1 au niveau de la hanche (zone totale ou zone propre du col)

Ces mesures seront faites lors d’'un examen réalisé par la technique de
I'absorptiométrie radiologique a double énergie et calculées par rapport a une
population de reféerence masculine



INDICATEUR RETENU

PATIENT N

Fait

Non
fait

Patient
non
concerné

Bilan des signes cliniques pulmonaires persistant au-dela de 3 semaines

Intradermo-réaction (IDR) a la tuberculine chez I'enfant

Traitement d’'une ITL en cas de contact étroit avec
une TM contagieux chez le sujet a risque

Radiographie pulmonaire en cas de TM diagnostiquée

Tomodensitométrie thoracique réservée aux formes complexes de TM

Mise en évidence des bacilles alcoolo-résistants
en vue d’'un diagnostic définitif de TM

Isolement du patient apres évaluation du risque de cas secondaires

|dentification de difficultés potentielles au traitement

Déclaration obligatoire (ITL chez les enfants de moins de 15 ans et TM)

Demande de prise en charge a 100 % (ALD)
apres information et éducation du patient

Indicateur additionnel éventuel choisi :




MODALITES DE SELECTION DES DOSSIERS

Dossiers 1 a 5 : méthode rétrospective avant la partie formative : listage

des patients de plus de 70 ans recus en consultation dans les 6 mois
précédant le premier acces a notre « Espace membres » (liste extraite
d’'un fichier informatique ou constituée manuellement) avec tirage au sort
de 5 dossiers

Dossiers 6 a 10 : methode prospective pendant au moins 3 mois a partir
du premier acces a notre « Espace membres » (étape 2) : listage des
patients de plus de 70 ans recus au fil des consultations (liste extraite
d’'un fichier informatique ou constituée manuellement) avec tirage au sort
de 5 dossiers




