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Inhaleeritavate GKS-de mdju luutihedusele ja murruriskile

28t vaatlusuuringud suura vaike suura véike annuse ravivastuse gradient | Chalitsios et al 2021 metaanaliilisis Corticosteroids and bone health in people with @OOO

asthma: A systematic review and meta-analysis uuriti suukaudsete ja inhaleeritavate
glikokortikosteroidide kasutamise seost osteoporoosi ja haprusmurdude esinemisega.
28-st kaasatud uuringust 6 olid RCT-d ja 22 vaatlusuuringud; 19 uuringut kasitlesid
inhaleeritavaid GKS ning valtasid kuni vahemalt 5a. Uuritavate arv oli vaike - 23-238
isikut uuringus, enamus olid naised ning vanus 28-63a (enamus alla 50a). Enamasti
kasutati BDP keskmises paevaannuses 500-2000ug. Tulemused: inhaleeritavate GKS
kasutamine ei mdjutanud luutihedust ega liilisamba- v8i reieluukaelamurdude esinemist.
Siiski tiksikute uuringute pdhjal, kus suurte inhaleeritavate GKS annuste (>120mg aasta
kohta) andmeid esitati, leiti osteoporoosiriski (OR=1.63; 95% CI 1,33-1,99) ja murruriski
suurenemist (pooled OR=1,19; 95% CI 1,05-1,35; 12=0%) vdrreldes astmaga isikuid, kes
kasutasid suuri inhaleeritavaid GKS doose vs ildse mitte GKS.

Vaga madal:

Antikolinergiliste ravimite méju luutihedusele ja murruriskile

92 vaatlusuuringud suur véike suurb véike puudub Reinold et al 2020 uuring Anticholinergic Burden and Fractures: A Systematic @OOO
Review with Methodological Appraisal héimas 9 uuringut kokku 610862 patsiendiga.
Enamus patsiente olid eakamad (60a ja vanemad), Uihes uuringus Parkinsoni tévega
patsientidega alates 40a. 9-st seitsmes positiivne korrelatsioon antikolinergilise koormuse
ja luumurdude esinemise vahel. Neljas uuringus, kus oli raviskeemi hindamisel kasutatud
antikolinergilise riski skaalat (ARS), leiti murruriski suurenemist 2-61% ARS 1 korral, 0-
97% ARS 2 korral, 19-84% ARS 3 korral ning 56-96% for ARS 24 korral. Kolmes
uuringud véljendati agregeeritud andmeid - murrurisk suurenes 39% ARS 1-2 korral ja
17% ARS 2-3 korral. Kahes uuringus raporteeriti suurenenud murruriski 14-52%
kdrgeima koormuse kategoorias ning 1 uuringus et ARS muutus = 3 vérra
haiglasviibimise jooksul suurendas murruriski 321%. Antikolinergilise koormuse seos
osteoporoosi véi luutiheduse vahenemisega uuriti ainult 2 uuringus, Uhes leiti luutiheduse
vahenemist Wardi kolmnurgas, teises mdju luutihedusele reieluukaelas ei leitud.

Vaga madal®

Antiepileptiliste ravimite méju luutihedusele
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Griepp et al 2021 sdstemaatilises tilevaates The effects of antiepileptic drugs on bone
health: A systematic review uuriti antiepileptiliste ravimite méju luutihedusele kokku
10263 Uhte véi mitut antiepileptilist ravimit votval patsiendil erinevas vanuses (neist 8
uuringut lastel, 12 uuringut 20-49a ning 6 50a ja vanematel patsientidel). Kdigis
uuringutes moddeti reieluukaela voi lilisamba tihedust DXA-ga; 12 uuringus méddeti ka
luu ainevahetuse markereid nagu 25-htidrokstivitamiin D, osteokaltsiin, ioniseeritud
kaltsium, alkaalne fosfataas. Kdige sagedamini kasutatud ravimid olid karbamasepiin (14
uuringus) ning valproaat (17 uuringus). Ulevaate pdhjal jareldati, et pikaajaline ja eriti
mitme ravimiga antiepilepikumravi vahendab oluliselt luutihedust (p < 0,05 jargi,
konkreetseid naite esitamata); karbamasepiin néitas seda kdige sagedamini, samas
lamotrigiinil nais esinevat luu-protektiivne méju. Keerulisem oli hinnata, kas
maksaenstiime indutseerivad ravimid (EIAED, karbamasepiin, okskarbasepiin, fenitoiin,
fenobarbitaal) mdjutavad luutihedust rohkem kui mitteindutseerivad ravimid (NEIAED,
valproaat, lamotrigiin, vigabatriin, etosuktsimiid, klosapiin, topiramaat, gabapentiin,
levetiratsetaam) - kahes uuringus, mis otseselt neid ravimiklasse vérdlesid, jouti
vastupidistele tulemustele, kolmas uuring olulist erinevust ei naidanud. Uuringutes, kus
EIAED hulgas kasutati ka fenobarbitaali, ei leitud EIAED ja NEIAED vahel erinevust. Luu
ainevahetuse markerid ei korreleerunud luutiheduse muutustega.
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Vaga madalc

SSRI-de mdju luutihedusele

vaatlusuuringud

véike

véike

véike

véike
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Léhtudes varasematest teadusandmetest (Rabenda et al metaanaliitis 2013, 34 uuringu
ja 1217464 osalejaga Relationship between use of antidepressants and risk of
fractures: a meta-analysis néitas, et antidepressantide kasutamine suurendas mitte-
lulisamba, reieluukaela ja lilisamba murdude sagedust vastavalt 42%, 47% ja 38% vdrra,
sealjuures SSRI-de mdju oli suurem kui TCA-del) keskenduti Kang et al 2021 ulatuslikus
vaatlusuuringus Use of serotonin reuptake inhibitors and risk of subsequent bone
loss in a nationwide population-based cohort study SSRI-de mdjule luutihedusele.
Aastatel 2004-2006 tervisekontrolli 1abinud isikutest vdrreldi 55799 asja osteoporoosi véi
osteopeenia diagnoosi saanuid 278995 isiku kontrollgrupiga, stratifitseerides grupid SSRI
kasutamise aja, s00, kaasuvate haiguste, kasutavate ravimite jt néitajate jargi. Jattes
kérvale kaasuvate haiguste ja ravimite mdju uuritavatele leiti, et steoporoos ja
osteopeenia risk oli 1,07-kordne (95% Cl 1,03-1,12) varasematel (mitte viimase 6k
jooksul) SSRI-de kasutajatel ning 1,44-kordne (95% ClI 1,35-1,53) hiljutistel-k&esolevatel
kasutajatel (st kasutanud SSRI-d diagnoosi saamiseni keskmiselt 1,8a). Naiste ja meeste
vordluses erinevust ei esinenud.
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Madal

PPI-de m&ju murruriskile
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Poly et al 2019 metaanaltiiisis Proton pump inhibitors and risk of hip fracture: a
meta-analysis of observational studies uuriti kokku 2103800 téiskasvanud patsiendil
(9 uuringut oli 1abi viidud P8hja-Ameerikas, 10 Euroopas, 5 Aasias) PPI-de seost
luumurdudega. Kdigis uuringutes olid reieluukaelamurdude juhud jaotatud vérdselt
vanuse, s0o, kaasuvate ravimite ja kaasuvate haiguste osas, samas ile poole
uuringutest ei olnud vérdsustatud suitsetamise, alkoholitarvitamise ja varasema murru
anamneesi osas. PPI-sid kasutavatel isikutel leiti 1,2-kordne reieluukaela murru risk
(95% ClI 1,14-1,28, p <0,0001). Risk séltus annusest, olles véikese ja keskmise annuse
kasutajatel vastavalt 1,17- ja 1,28-kordne (Cl 1,05-1,29, p =0,002; 95% Cl 1,14-1,44,

p <0,0001) ning suurte annuste kasutajatel 1,30-kordne (95% ClI 1,20-1,40, p < 0,0001).
Samuti leiti, et murrurisk suureneb koos PPI kasutamise kestusega vaid veidi - alla 1a
PPI kasutamine suurendas murruriski 20% vérra (RR 1,20, 95% CI 1,16-1,25, p <
0,0001), keskmise ehk 1-3a ja pikaajalise >3a kasutamise korral 23% vérra (RR 1,23,
95% CI 1,07-1,41, p = 0,003). Alarihmade analiiiisis uuriti ka erinevate PPI-de mdju
murruriskile - suurem risk leiti omeprasooli ja rabeprasooliga; riski suurenemist ei leitud
esomeprasooli ja lansoprasooliga.
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BZD mdju murruriskile

33 vaatlusuuringud suurd véike suurd véike puudub Poly et al 2020 metaanaltiiisis Association between benzodiazepines use and risk of @OOO

hip fracture in the elderly people: A meta-analysis of observational studies uuriti
BZD kasutamise seost reieluukaelamurdudega kokku 169660 murruga patsiendil. Leiti, et
BDZ kasutajatel esineb 1,34 (95% Cl 1,26-1,44) korda suurem murrurisk vérreldes
mittekasutajatega. Kéesolevate ja hiljutiste kasutajate puhul oli risk suurem vastavalt
1,83 ja 1,61 korda (95%Cl 1,46-2,28, P < 0,0001; Cl 95% 1,30-1,99, P < 0,0001),
samas minevikus kasutajate puhul riski suurenemist ei leitud.

Véga madal

SSRI-de m&ju murruriskile

376 vaatlusuuringud véike vaike vaike véike puudub Kumar et al 2020 uuris metaanaliilisis Alliance between selective serotonin reuptake @@OO
inhibitors and fracture risk: an updated systematic review and meta-analysis SSRI-
de mdju murruriskile. Tulemuste pdhjal suurendab SSRI kasutamine oluliselt murruriski
(RR 1,62, 95% CI 1,52-1,73; P < 0,000; 12 = 90,8%); kaasatud juhtkontrolluuringud eraldi
(14) naitasid riski suurenemist ménevérra enam (RR 1,80, 95% Cl 1,59-2,03; P < 0,000)
kui kohortuuringud (23; RR 1,52, 95% Cl 1,40-1,65; P < 0,000). Alagruppide
analitisimisel leiti, et murruriski suurenemine pusis séltumata geograafilisest asukohast,
uuringutiiibist ja -kestusest, kaasuvatest riskifaktoritest, SSRI annusest ja
kasutuskestusest, murru lokalisatsioonist, depressioonist, fiilisilisest aktiivsusest, soost ja
vanusest. Tundlikkusanaltisil uuriti luutiheduse ja osteoporoosi mdju tulemusele;
uuringutes kus luutihedus oli kohandatud, leiti 17% véiksem murruriski suurenemine (for
adjusted RR 1,47, 95% ClI 1,19-1,82; for unadjusted RR 1,64, 95% CI 1,53-1,76);
osteoporoosiga kohandatud uuringutes 19% vaiksem murruriski suurenemine (for
adjusted RR 1,54, 95% ClI 1,39-1,70; for unadjusted RR 1,73, 95% CI 1,57-1,90).

Madal

KOK-i mgju luutihedusele

587 vaatlusuuringud suurd véike suurd véike tugev seos Chen et al 2019 metaanaliiiis Prevalence and Risk Factors for Osteoporosis in @OOO

Individuals With COPD: A Systematic Review and Meta-analysis hdlmas kokku 8753
patsienti ((5914 meest ja 2702 naist, millistes uuringutes oli sugu esitatud). Leiti, et KOKi
esinemine suurendas osteoporoosi esinemise tdenadosust 2,83 korda. Olulised
osteoporoosi riskifaktorid KOKi patsientidel olid suurem GOLD staadium, vaiksem FEV1,
FVC ja VC, stisteemse kortikosteroidi kasutamine, naissugu, kdrgem vanus, KMI <18,5
kg/m2 (OR 4,26) ja sarkopeenia esinemine (OR 3,65).

Véga madal

Peptilise haavandtdve moju osteoporoosile

258 vaatlusuuringud véike vaike vaike véike puudub Selvin et al 2022 iilevaates Establishing the Association Between Osteoporosis and @@OO

Peptic Ulcer Disease: A Systematic Review vdeti kokku 25 uuringu ja 5600636
patsiendi tulemused, uurimaks peptilise haavandtdve ja osteoporoosi seoseid. Leiti
oluline seos haavandtdve, H. pylori infektsiooni, pikaajalise PPI kasutamise ning
osteoporoosi esinemise vahel. Artiklis on esitatud hulk konkreetseid tulemusnaitajaid
erinevatest kaasatud uuringutest.

Madal

HIV-tBve mdju osteoporoosile ja luumurruriskile
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Chang et al 2021 metaanalitis People with HIV infection had lower bone mineral
density and increased fracture risk: a meta-analysis vorreldi luutihedust ja
luumurdude esinemissagedust HIV-iga (kokku 106994) ja tervete isikute kontrollgrupil
(kokku 228794335). Tulemusena leiti HIV-iga isikutel madalam lilisamba ja reieluukaela
luutihedus. Kdigi luumurdude esinemissagedus oli HIV-iga isikutel oluliselt kdrgem
(vastavalt 4,08% ja 0,44%), samuti haprusmurdude (2,66% ja 2,19%) sh
lulisambamurdude (1,26% ja 0,37%; RR 1,97; 95% Cl 1,22-3,2; p < 0,05),
reielukaelamurdude (1,38% ja 0,81%; RR 1,88 95% CI 0,99-3,57; p = 0,05) ning
randmemurdude (1,38% ja 1,29%; RR 1,67; 95% Cl 1,13-2,45; p < 0,05) sagedus
vordluses tervetega.
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Lulisamba uurimine (VFA, vertel

bral fracture assessment) luumurruriski tdpsustamiseks
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Lilisambamurd on kdige sagedasem haprusmurd postmenopausaalsetel naistel, mis
jaéb enamasti subkliiniliseks, kuid on samas oluliseks jargmise murru ennustajaks.
Seetdttu voib lilisambamurru esinemise tapsustamine anda olulist lisainfot murruriski
véljaarvutamiseks. Yang et al 2020 Ulevaates Identification of prevalent vertebral
fractures using Vertebral Fracture Assessment (VFA) in asymptomatic
postmenopausal women: A systematic review and meta-analysis uuriti
lulisambamurdude esinemist DEXA-ga astimptomaatilistel postmenopausaalsetel naistel
(n = 25418, keskmine vanus 59,5-86,2a). Uuritutest esines osteoporoosi ja osteopeeniat
vastavalt 6-57,0% ja 25,1-58,9%. Analiiiisi tulemusena leiti lilisambamurdu 28% naistest
(95% CI 23%-32%); murruga naiste grupis esines osteopeeniat ja osteoporoosi vastavalt
56,2% ja 64,6%. Analiilisi jareldusena soovitati VFA-d rutiinse skriininguuringuna korge
murruriskiga naiste leidmiseks.
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Cezar et al 2023 uurimus Older Adults With Alzheimer's Disease Have Lower Bone
Mineral Density Compared to Older Adults Without Dementia: A Systematic Review
With Meta-analysis of Observational Studies hélmas kokku 1772 eakat (373
Altzhemeri tévega ja 1399 ilma dementsuseta). Esimeses metaanallilisis varreldi
reieluukaela luutihedust vordlusgruppides, tulemused naitasid dementsusega eakatel
madalamat luutihedust (SMD =-1,52; 95% ClI -2,61...-0,42; P = 0,007). Teine
metaanaliiis vordles luutihedust erinevates kehapiirkondades (kogu keha, roided,
reieluu, lilisammas), ndidates samuti dementsusega eakatel madalamaid naite (SMD =-
0,98; 95% Cl -1,91... -0,05; P = 0,04). Analiiuside tulemusena jéreldati, et dementsusega
eakate luutihedus on madalam, eelkdige reieluukaelas.

®O0O

Véga madal

Ravimite mdj

u reieluukaelamurruriskile
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Mortensen et al metaanaliis Medications as a Risk Factor for Fragility Hip
Fractures: A Systematic Review and Meta-analysis hdlmas kokku 1244155 patsienti
ja 188966 reieluukaela haprusmurru juhtu. Jargmised ravimigrupid néitasid oluliselt
suurenenud reieluukaelamurruriski: antidepressandid (OR 2,07, 95% CI 1,98-2,17),
Parkinsoni téve ravimid (OR 2,21, 95% CI 1,15-4,24), antipsiihhootikumid (OR 2,0, 95%
ClI1,50-2,66), anksiolititikumid (OR 1,44, 95% Cl 1,19-1,75), bensodiasepiinid (OR 1,84,
95% Cl 1,26-2,69), uinutid (OR 1,33, 95% Cl 1,14-1,54), siisteemsed kortikosteroidid
(OR 1,65, 95% Cl 1,37-1,99), H2-blokaatorid (OR 1,21, 95% Cl 1,18-1,24), PPI-d (OR
1,41, 95% Cl 1,16-1,71) ning kilpnaarmehormoon (OR 1,29, 95% CI 1,13-1,47).
Ostrogeenasendusravil leiti murde vahendav toime (OR 0,80, 95% CI 0,65-0,98), samuti
tiasiiddiureetikumidel (OR 0,97, 95% CI 0,94-0,99). Inhaleeritavatel kortikosteroididel ei
leitud olema mdju (OR 1,19, p=0,20) ning NSAIDidel leiti marginaalne murruriski
suurendav mdju (OR 1,28, p=0,054).
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Antidepressantide moju lilisamba- ja reieluukaelamurruriskile

261 vaatlusuuringud véike véike véike véike puudub Filippis et al 2022 metaanaliiiisi Antidepressants and Vertebral and Hip Risk @@OO

Fracture: An Updated Systematic Review and Meta-Analysis kaasati kokku
15209542 téiskasvanud ja eakat depressiooni diagnoosiga patsienti, valdavalt naised,
keskmise jalgimisajaga 51 kuud. Uuringud kajastasid eelkdige SSRI-sid ning véahe SNRI-
sid, TCA-sid ja NaSSA-sid. Analiiusis leiti SSRI-de kasutamise oluline efekt
reieluukaelamurruriski suurenemisele, keskmiselt 0,98 (95% Cl 0,75-1,20). Muude
ravimigruppide ja lilisambamurdude osas jareldusi ei tehtud, andmete ebapiisavuse ja
heterogeensuse tattu.

Madal

Lulisamba uurimine (densitometric lateral spine imaging, LSI) luumurruriski tdpsustmiseks (follow-up: 14.5 aastat)

114 juhuslikustatud véike véike véike véike puudub Prince et al 2019 uuringus Adding Lateral Spine Imaging for Vertebral Fractures to @ @ @@

uuringud Densitometric Screening: Improving Ascertainment of Patients at High Risk of
Incident Osteoporotic Fractures uuriti LS| lisamise mdju luutiheduse médtmisele (LSI-d
peeti odavamaks, mugavamaks ja vahema kiirguskoormusega uurimisviisiks kui standard
lateral spine radiograph) luumurdude prognoosimiseks. Kokku 1084 naispatsiendile
(keskmine vanus 75a + 3), kellele oli tehtud baseline LS, tuvastati 100 (9%) patsiendil
lulisambamurd. Jélgimisaja [6pus vérreldi lilisambamurruga patsiente ilma murruta
patsientidega ning leiti, et kliinilise lilisambamurru, reieluukaelamurru ja mistahes
luumurru suhteline risk oli vastavalt 3,46 (95% Cl 2,14-5,60, p < 0,001), 1,72 (95% CI
1,09-2,71, p = 0,02) ning 1,4 (95% Cl 1,07-1,84, p = 0,02). 675-st (62%) patsiendist,
kellel samaaegsel luutiheduse uuringul leiti reieluukaela osteopeenia, esines 61-1 (9%) ka
lulisambamurd. Varreldes selle alagrupi baseline LSI uuringul lilisambamurruga ja -
murruta patsiente, leiti mistahes haprusmurru, lilisamba ja reieluukaelamurru suhteline
risk vastavalt 1,6 (95% Cl 1,2-2,1, p < 0,01), 3,9 (95% Cl 2,2-6,9, p < 0,01) ning 1,6 (95%
C10,9-2,8, p =0,10).

Korge

Fuusilise jdudluse méju luumurruriskile (follow-up: keskmine 10 aastat)

3 vaatlusuuringud véike véike véike véike puudub Harvey et al 2018 uuring Measures of Physical Performance and Muscle Strength as @@OO

Predictors of Fracture Risk Independent of FRAX, Falls, and aBMD: A Meta-
Analysis of the Osteoporotic Fractures in Men (MrOS) Study hdlmas 5660
meespatsienti US-st (keskmine vanus 73,5a), 2764 Rootsist (75,4a) ning 1987 Hong
Kongist (72,4a). Keskmine jalgimisaeg oli 8,7-10,9 aastat. Fiilisilise jpudluse néitajatena
kasutati 5xSST aega (5 times sit-to-stand test), 6m kdnnikiirus, kate pigistusjoudu ja
mdddikut ALM/pikkuse2 (ALM - appendicular lean mass), mida varreldi FRAXi
tdendosusega ilma voi koos reieluukaela luutihedusega ning MOF juhtumitega.
Tulemustena leiti, et pikem 5xSST aeg oli seotud suurema MOF riskiga (HR 1,26; 95%
Cl 1,19-1,34), samas suurem kdnnikiirus (HR 0,85; 95% CI 0,79-0,90), kéte pigistusjéud
(HR 0,77; 95% Cl 0,72-0,82) ja ALM/pikkuse2 (HR 0,85; 95% CI 0,80-0,90) olid seotud
vaiksema MOF riskiga. Seosed jéid suures osas samaks parast FRAXiga kohandamist,
kuid seos ALM/pikkuse2 ja MOFi riski vahel ndrgenes (HR 0,92; 95% CI 0,85-0,99).
Reieluukaela luutiheduse kaasamine vahendas oluliselt seost ALM/pikkuse2 ja MOF riski
vahel (HR 1,02; 95% CI 0,96-1,10). Tulemustest jareldati, et fuisiline judlus ennustab
murru tekkimist FRAXi tdendousest séltumatult.

Madal

Antidepressantide SSRI-de ja TCA-de mdju murruriskile
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Rabenda et al 2013 metaanaliiiisis Relationship between use of antidepressants and
risk of fractures: a meta-analysis vaadeldi SSRI-de ja TCA-de m&ju murruriskile.
Analiiiis hdlmas 1217464 patsienti 20-st juhtkontroll- ja 13 kohortuuringust. Tulemustena
leiti, et SSRI-de kasutamisel suureneb murrurisk enam - 61% (RR 1.61, 95%Cl 1.49-
1.74), 65% (RR 1.65, 95%Cl 1.44-1.89), 64% (RR 1.64, 95%Cl 1.42-1.89) ja 22% (RR
1.22,95%Cl 1.05-1.42), vastavalt kas kdigi murdude, kdigi mitte-lilisambamurdude,
reieluukaelamurdude ja lilisambamurdude osas. TCA-de kasutajatel leiti samas
murruriski suurenemist 40% (RR 1.40, 95%Cl 1.29-1.51), 42% (RR 1.42, 95%Cl 1.27-
1.58) ja 43% (RR 1.43, 95%Cl 1.28-1.61), vastavalt kas kdigi murdude, kdigi mitte-
lilisambamurdude ning reieluukaelamurdude osas. Uuringute heterogeensuse méju
tapsustamisel saadi vahem ilmekad tulemused ainult kohortuuringute puhul, ainult US-s
ja ainult naistel labiviidud uuringute puhul, samuti depressiooni esinemise ja luutiheduse
kohandamisel.

Téendatuse aste

OO

Madal

Olulisus

Suisteemse skleroosi mdju luutihedusele

22

vaatlusuuringud

véike

véike véike

véike

tugev seos

Tu et al 2022 metaanaliitsis High prevalence and risk factors for osteoporosis in
1839 patients with systemic sclerosis: a systematic review and meta-analysis uuriti
stisteemse skleroosiga patsiente ning saadi osteoporoosi esinemissageduseks 27%
(95% Cl, 24-31). Meta-regressioonianaltiiisis ei leitud olulist mdju patsiendi vanusel, sool
ega paritolul, uuringu suurusel, tidbil, labiviimise aastal ega asukohal. Varreldes
patsiente, kellel esines osteoporoos voi mitte, leiti seos osteoporoosiga suuremal
vanusel, naissool, haiguse pikemal kestusel, haiguse alatitibil, suitsetamisel, varasema
murru esinemisel, kaasuvatel haigustel nagu PAH ja interstitsiaalne kopsuhaigus.
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Juhuslikustatud kontrolluuringus Shepstone et al 2017 (N=12483) vérreldi 70-85aastaste
naiste hulgas osteoporootiliste luumurdude esinemist FRAX kiisimustiku abil
osteoporoosi suhtes skriinitud ning mitte skriinitud uuritavate seas. Uuringu tulemustest
selgus, et 5 aasta méddumisel ei esinenud sekkumis- ega kontrollgrupi uuritavate hulgas
osteoporootiliste luumurdude esinemise sageduses olulist erinevust: 12,9% vs. 13,6%;
HR 0,94 [95% CI 0,85 kuni 1,03].
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Kaikide kliiniliste luumurdude esinemine (70-85aastased naised; skriinitud FRAX kiisimust

iku abil vs mitte; hinnatud 5 aasta méddumisel)

uuringud

naiste hulgas reieluukaela murdude esinemist FRAX kiisimustiku abil osteoporoosi
suhtes skriinitud ning mitte skriinitud uuritavate seas. Uuringust selgus, et FRAX
kiisimustiku abil skriinitud uuritavate hulgas esines reieluukaela murdusid 5 aasta
mdodumisel oluliselt vahem kui mitte skriinitud naiste hulgas: 2,6% vs. 3.5%; HR 0,72
[95% C1 0,59 kuni 0,89].

115e juhuslikustatud véike véike véga suurf véike puudub Juhuslikustatud kontrolluuringus Shepstone et al 2017 (N=12483) vérreldi 70-85aastaste @@OO
uuringud naiste hulgas kéikide Kliiniliste luumurdude esinemist FRAX kiisimustiku abil !
osteoporoosi suhtes skriinitud ning mitte skriinitud uuritavate seas. Uuringust selgus, et 5 Madal
aasta moodumisel kahe grupi vahel ei esinenud luumurdude esinemise sageduses olulist
erinevust: 15,3% vs. 16,0%; HR 0,94 [95% CI 0,86 kuni 1,03].
Reieluukaela murdude esinemine (70-85aastased naised; skriinitud FRAX kiisimustiku abil vs mitte; hinnatud 5 aasta méédumisel)
115e juhuslikustatud véike vaike véga suurt véike puudub Juhuslikustatud kontrolluuringus Shepstone et al 2017 (N=12483) vérreldi 70-85aastaste
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Juhuslikustatud kontrolluuringus Shepstone et al 2017 (N=12483) vérreldi 70-85aastaste
naiste hulgas suremust FRAX kiisimustiku abil osteoporoosi suhtes skriinitud uuritavaid
mitte skriinitud naistega. Uuringust selgus, et 5 aasta méddumisel ei esinenud kahe grupi
vahel suremuses olulist erinevust: 8,8% vs. 8,4%; HR 1,05 [95% CI 0,93 kuni 1,19].

Téendatuse aste

OO

Madalf

Olulisus

FRAX vs muude kiisimustike tapsus

43

vaatlusuuringud

véike

véike

véike

véike

tugev seos

Adami G et al 2023 metaanaliiisis A systematic review on the performance of
fracture risk assessment tools: FRAX, DeFRA, FRA-HS vaadeldi ja vérreldi nimetatud
mdddikute sensitiivsust, spetsiffilisust ja diagnostilist tapsust (AUC) luumurru (MOF ja
reieluukaelamurru) riski prognoosimisel. Metaanaliiisi kaasatud uuringutest olid 14
retrospektiivsed, 20 prospektiivsed ja 8 l&bildike- vaatlusuuringud, 1 oli juhuslikustatud
Kliiniline uuring. 14 uuringut oli labi viidud Aasias, 21 Euroopas, 5 Ameerikas ja 3
Okeaanias; 11 uuringut hdlmas patsiente vanuses Ule 40a, 2 uuringut tile 45a, 18
uuringut dle 50a, 4 uuringut Ule 55a, 4 uuringut tle 60a ning 4 uuringut tile 65a. 43-st
uuringust 40 uurisid FRAXi. Sensitiivsust ja spetsiifilisust uuriti erinevatel riskitasemetel
ning koos véi ilma DXA uuringu infota - néitajad oluliselt riskitasemest ei séltunud, samas
DXA lisas tapsust. Naiteks, MOFi prognoosimisel 3% riskitaseme juures koos DXA infoga
oli sensitiivsus 67% (95% Cl 30-93) ja spetsiifilisus 75% (95% CI 63-84), iima DXA-ta
vastavalt 57-85 (95% CI 49-90) ja 34-79 (95% CI 23-82]; 10% riskitaseme juures olid
néitajad vastavalt 42-97 (95% Cl 28-98) ja 46-100 (95% ClI 31~100) ning 0-77 (95% ClI
0-81) ja 81-97 (95% CI 80-98). AUC kdigi patsientide (naised ja mehed) ja
riskitasemete kohta oli MOF puhul 57-88 (95% CI 41-88) koos DXA infoga ja 55-81
(95% CI 55-85) ilma DXA infota; reieluuukaelamurru riski puhul olid néitajad vastavalt
70-93 (95% CI 61-100) ja 57-93 (95% CI 56-100). Erinevate mdddikute vordlemisel
jareldati, et WHO ja UK Sheffieldi tilikooli koost6ds valjatdétatud FRAX ning Itaalia
erinevate organisatsioonide poolt véljatoétatud DeFRA ja FRA-HS on samavaérsed.
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Beaudoin C et al 2019 metaanaliitis Performance of predictive tools to identify
individuals at risk of non-traumatic fracture: a systematic review, meta-analysis,
and meta-regression vérdles erinevate murruriski prognoosivate maddikute/kiisimustike
tapsust. Analiiisi kaasati uuringud, milles oli esitatud AUC ning piisavalt informatsiooni
esitatud standardvea hindamiseks. Ktisimustikud pidid olema valideeritud murruriski
prognoosimiseks. Vlja jaeti uuringud, mis hélmasid ainult kindla haigusega véi kindlat
ravi saavaid (nt kortikosteroide) patsiente, samuti kus hinnati murruriski muu haiguse
tottu kui osteoporoos. Iga vrreldava kiisimustiku kohta arvutati valja uuringute keskmine
AUC. Tulemust "AUC 0,7-0,8" hinnati aktsepteeritavaks (acceptable), "AUC 0,8-0,9"
véga heaks (excellent) ning "AUC >90%" suureparaseks (outstanding).

53-s hdlmatud uuringus késitleti kokku 14 kiisimustikku. Parima tapsusega osutusid
olema 3 - FRAX, Garvani ning QFracture. AUC tulemused kohandamata mudelis
(unadjusted model) olid jargmised: FRAX koos DXA-ga 0,79 (95% CI 0,77, 0,81), FRAX
iima DXA-ta 0,75 (95% CI 0,72, 0,79], Garvan koos ja ilma DXA-ta vastavalt 0,77 (95%
C10,73,0,81) ja 0,72 (95% Cl 0,66, 0,78) ning QFracure 0,88 (95% Cl 0,86, 0,89).
Kohandatud mudelis (adjusted model - soo, keskmise vanuse ja vanusevahemikuga,
tldise uuringukvaliteediga) olid samad naitajad FRAXi puhul 0,81 (95% CI 0,78, 0,84) ja
0,77 (95% Cl 0,73, 0,81); Garvani puhul 0,79 (95% CI 0,74, 0,84) ja 0,70 (95% CI 0,64,
0,76); QFracture puhul 0,75 (95% Cl 0,68, 0,81).
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1 vaatlusuuringud suure véike véike véike puudub Chavda S et al 2022 illevaateartikkel Osteoporosis Screening and Fracture Risk @OOO

Assessment Tool: Its Scope and Role in General Clinical Practice kirjeldab seni
tuvastatud luumurru riskifaktorite paljusust (erinevaid tervsieseisundeid, kasutatavaid
ravimeid ja elustiilifaktoreid kokku 102 nimetust) ning analiiisib enam kasutatavaid
kusimustikke (WEIGHT, SCORE, ABONE, ORAI, OSTA, OSIRIS, OPERA, MOST,
MORES, FRAX, Garvan, Qfracture). Ulevaate jéreldused on jargmised: osteoporoosi
skriining-kiisimustikud ei ole diagnostilised, kuivdrd ei hdlma luutiheduse DXA-uuringut,
kuid on disainitud ennustama madalat luutihedust ja sellest tingitud haprusmurdu.
Skriining-kiisimustikud on lihtsad ja valideeritud vahendid esmatasandi arstidele
kasutamiseks ning vdivad omada lisavaartust piiratud ressursside tingimustes nagu DXA-
uuringu kattesaamatus vi kulutbhususe optimeerimine. Kéige enam kasutatav skriining-
ktisimustik kogu maailmas on FRAX ning koos reieluukaela luutiheduse infoga on see ka
kdige tapsem.

Vaga madals

FRAX vs muude kiisimustike tapsus

3 vaatlusuuringud suurh vaike vaike véike puudub Gates et al 2023 metaanaliisis Screening for the primary prevention of fragility @OOO

fractures among adults aged 40 years and older in primary care: systematic
reviews of the effects and acceptability of screening and treatment, and the
accuracy of risk prediction tools uuriti muuhulgas skriining-kiisimustike tapsust 40a ja
vanemate isikute murruriski prognoosimisel Kanada andmete pdhjal. 3 Kanadas
labiviidud uuringu metaanaliitisi pdhjal (n=67611) oli Kliinilise FRAXi 10a prognoos
reieluukaelamurru osas veidi alahindav (observed-to-expected fracture ratio O:E=1,13,
95% Cl 0,74-1,72, 12=89,2%), samuti kliinilise haprusmurru osas (0:E=1,10, 95% CI
1,01-1,20, 12=50,4%). Samad naitajad FRAX+DXA uuringu pdhjal olid isegi veel enam
alahindavad. 10a prognoosi kohta Garvani skriining-kiisimustiku puhul ei leitud piisavalt
andmeid, kuid 5a prognoosi hindamisel (1 kohort, n=1054815) leiti samuti alahindamist
reieluukaelamurdude osas (O:E 2,17, 95% Cl 2,16-2,17; low certainty); Kliiniliste
haprusmurdude hindamist peeti vaga ebakindlaks. Teiste kiisimustike kohta leiti liga
vahe andmeid (Qfracture, FRISC, FRC, CAROC).

Vaga madal

FRAX vs muude kiisimustike tapsus

68 vaatlusuuringud véike vaike vaike véike puudub Sun et al 2022 Ulevaateartiklis Prediction Models for Osteoporotic Fractures Risk: A @@OO

Systematic Review and Critical Appraisal kirjeldatakse ja vérreldakse erinevate
murruriski prognoosimudelite omadusi. Ulevaatesse kaasati kohortuuringud, mida
kasutati mudelite véljatétamisel vdi valideerimisel, vélja jaeti need, mis pohinesid ainult
1 néitajal (predictor) v6i milles uuriti sekundaarset osteoporoosi véi konkreetset
patsientide voi ravi gruppi. Kokku leiti 70 erinevat prognoosimudelit, millest 56% kohta on
leitav veebikalkulaator vms praktiline to6riist. 69% mudelitest ei ole kordagi valiselt
valideeritud (externally validated). 4 kdige sagedamini valideeritud mudelit olid FRAX
koos DXA-ga MOF suhtes, FRAX koos DXA-ga reieluukaelamurru suhtes, Kliiniline FRAX
MOF suhtes ja kliiniline FRAX reieluukaelamurru suhtes. AUC/C indeks jai neis
uuringutes vahemikku 0,55-0,85, 0,64-0,88, 0,58-0,75 ning 0,64-0,90. Teine enim
valideeritud mudel oli Garvani, milliste uuringute puhul jai AUC/C indeks vahemikku 0,57-
0,80. FRAXi edasiarendused nagu sarkopeenia, kukkumiste ja luu trabekulaartsooni
skoori taiendused lisavad veidi tapsust, kuid ei ole veel valiselt valideeritud.

Madal

Cl: confidence interval

Selgitused



a. suhteliselt vahe uuritavaid, suhteliselt noored

b. antikolinergilise koormuse hindamine uuringutes ebatihtlane, uuringute kestus ebaselge

c. suhteliselt noored patsiendid (kuid mdju luutihedusele vanuse kasvades eelduslikult suureneb), numbriliste tulemuste puudumisel pole mdju suurus hinnatav
d. ei saa hinnata - artikli téistekst pole kéttesaadav

e. Uuring périneb USPSTF 2018. aasta ravijuhendi uuendamiseks koostatud Viswanathan et al 2018. aasta stistemaatilisest tlevaatest.

f. Uuringusse on kaasatud 70-85 aasta vanused naised ning ei ole selge, kas uuringu tulemused on kohaldatavad ka noorematele naistele ning meestele.

g. tegemist on review-ga, allikate otsing ja materjali kasitlus pole siistemaatiline ega hasti kirjeldatud

h. ainult Kanada andmed
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