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Sekundeaer osteoporose hos bern og unge med nedsat gangfunktion
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Sekundzr osteoporose hos bern og unge med nedsat gangfunktion

Formal og forkortelser

Formélet er at beskrive monitorering af knoglesundhed samt forebyggelse og behandling af
sekundear osteoporose hos bern med nedsat gangfunktion / bevaegelseshandicap.

25(OH)D 25-hydroxyvitamin D (vitamin D).

BMD Bone Mineral Density — pd dansk knogledensitet

BMC Bone Mineral Content — pa dansk knoglemasse

Cp Cerebral Parese (spastisk lammelse).

DMD Duchenne Muscular Dystrophy (Duchenne muskeldystrofi).

DXA Dual-energy X-ray Absorptiometry. Skanning til bestemmelse af bone mineral
density (BMD) og bone mineral content (BMC).

GMFCS Gross Motor Function Classification System, 5 niveauer, hvoraf niveau IV og V har
lavest funktionsniveau, dvs. barnet kan ikke gé selv, heller ikke- med handbéret
hjelpemiddel.

Osteoporose  Systemisk skeletal sygdom, som er karakteriseret ved lav knoglemasse og mikro-
arkitektoniske forandringer, der forer til oget skrobelighed af skelettet og som folge
heraf en oget risiko for knoglefrakturer.

VFA Vertebral Fracture Assessment.
Z0L Zoledronat (zoledronsyre). Bisfosfonat til i.v. administration.
Baggrund

Born/unge med varigt nedsat gangfunktion har eget risiko for osteoporose.
Hos bern/unge defineres osteoporose som tilstedevarelse af mindst et af folgende kriterier!-3:

e > | kompressionsfraktur af vertebra (>20% hejdereduktion af vertebra) ved fraver af hej-
energitraume eller lokal knoglesygdom, vathengig af BMD/BMC

e >2 frakturer af lange rorknogler (v. mild-moderat traume) for bern op til 10 ar og
BMD/BMC Z-score < -2 SD

e >3 frakturer af lange rarknogler (v. mild-moderat traume) for bern/unge op til 19 ir og
BMD/BMC Z-score < -2'SD 1+

Forekomsten af nedsat BMD er hgj hos bern med neurologiske og neuromuskulare sygdomme med
nedsat gangfunktion® % > Som eksempel har 68-77% af bern med cerebral parese uden gangfunktion
nedsat BMD.6

Risiko for knoglebrud er tidligere kalkuleret til 4%/4r for bern med moderat-svaer CP’. Et dansk
registerstudie viste, at knoglebrud arligt sas hos 2,5% af bern med CP og havde en anden
lokalisation (hyppigst i benene) end hos bern uden CP.? Ved neuromuskulare sygdomme som
Duchennes muskeldystrofi sas en livstidsfrakturrisiko pa 20-60 %.? Ved syndromer med nedsat
gangfunktion som Rett syndrom fandtes en livstidsfrakturrisiko p& 14-36%.°

Arsagetne til lav BMD er multiple og omfatter genetiske og endokrinologiske forhold (herunder

insufficient D-vitamin-niveau og sen pubertetsudvikling), erneringsstatus, kropssammensatning,
gangfunktionsevne og evt. immobilitet samt iatrogene forhold sdsom medicinsk behandling med

anti-epileptika og steroid.!> 4 10-13

Profylakse

Evidensen fra randomiserede kliniske studier for effektive forebyggende tiltag, der esger BMD og
mindsker risikoen for lav-energifrakturer er lav.> 1014

Profylaktisk anbefales tiltag der dels oger knogleformation og mineralisering og dels nedsatter
knogleresorption.? 3 15 16

Godkendelsesdato: Skriv dato her Side 2 af 9



Sekundzr osteoporose hos bern og unge med nedsat gangfunktion

Metaanalyser og konsensusrapporter anbefaler generelt som minimum calcium- og D
vitamintilskud 1 henhold til nationale retningslinjer, med opnéelse af et 25(OH)D niveau i plasma pa
75-125 nmol/l. Samtidig kontrolleres at Ca-ion er indenfor normal reference samt at PTH ikke er
forhgjet.!”

Der anbefales tillige daglig mobilisering med vagtbaring, evt. med hjelp fra sta- og gangstativer,
helkropsvibrations platforme og labeband. Resultater fra sma studier med fa patienter, forskellige
designs og modsatrettede fund ger dog, at konkrete anbefalinger til klinisk brug ikke er muligt for
nuvarende i forhold til at forebygge sekunder osteoporose. Der synes at vaere mere evidens for
forbedret muskelstyrke, balance og ganghastighed ved brug af mobiliseringstiltag som f.eks.
helkropsvibrationsplatforme. !0 14 18-21

Anbefalinger
A) 20 pg D-vitamin dagligt kombineret med 800-1000 mg calcium (korrigeret for kalk 1 barnets

kost).!7-22

B) Sta- og ganghjelpemidler, primert for at oge barnets mulighed for leg, aktivitet og
deltagelse 1 hverdagslivet, forudsat barnet ikke har ubehag eller smerter derved. Der
foreligger ikke evidens for, at veegtbaering med hjelpemidler forebygger eller behandler
osteoporose hos bern med CP uden selvstendig gangfunktion, GMFCS niveau III-V.
Vagtbarende aktiviteter pa mindst 30 min 1 5/7 ugens dage kan have en stabiliserende
effekt p4 BMD.!4

C) Anvendelse af anti-epileptika, der giver mindst mulig pavirkning af knoglesundheden (f.eks.
levetiracetam og lamotrigin).!!- 1323

Monitorering af risikobern
Vi anbefaler for alle bern med betydeligt nedsat gangfunktion / bevagelseshandicap:

A)
Klinisk vurdering hver 12. maned (afh@ngig af symptomer og klinisk praesentation):

Anamnese:
o Frakturer, serligt de lange rerknogler (humerus, femur, tibia, fibula, radius, ulna)
o Smerter” gradueret efter VAS
o Indtag af vitamin=D/caleium
e Medicinsk behandling af epilepsi, herunder ketogen dizet
e Steroidbehandling

Objektiv undersggelse
o Ledbevagelighed og smerter ved knogler.
o Klinisk vurdering af columna
o Klinisk vurdering af skeletale deformiteter
. Tandstatus
e Funktionsniveau
e Pubertetsvurdering (Tanner-stadie)
e Hojde, vaegt
o Hyvis der ikke er klinisk skoliose, kan suppleres med siddehgjde, hvis muligt. Se appendix A.

Biokemi:
o Joniseret calcium, plasma 25(OH)D, fosfat, magnesium, basisk fosfatase, PTH, kreatinin:
o Baseline blodpreve nar betydelig nedsat gangfunktion diagnosticeres
o Blodpreve-kontrol arligt
e Blodpreve-kontrol ved fraktur eller underernaring/malabsorption/ensidig kost.
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e Vianbefaler ikke at méle knoglemarkerer (CTX, PINP mv.) hos bern, som ikke er i aktiv
behandling.

B)
DXA-baseline, ved 5-6 érs alder, derefter typisk hvert 3. ar (individuel vurdering).
Suppler med knoglealderbestemmelse, kan udelades hvis barnet folger normal vaekst og pubertet.
Skriv i DXA henvisningen, hvis der er bestilt knoglealder mhp korrigeret Z-score.
Afvigelser:
o Born med gangfunktion, f.eks. cerebral parese med GMFCS-niveau I-1I: Kun DXA ved
lavenergi frakturer / betydende smerter
o DMD: Hvert 1-2 &r under steroidbehandling
o Hyvis barnet ikke kan ligge stille til en DXA anbefales ikke at bruge generel anastesi, let
sedation med midazolam kan overvejes.

OBS: Rentgen af venstre eller hgjre hdnd og hdndled mhp knoglealderbestemmelse tages samtidig
med DXA: BMD Z-score justeres i forhold til knoglealder. Velg den mindst spastiske/dystone hand
af hensyn til at fa brugbare billeder. Hvis haenderne er lige brugbare, vaelg da den non-dominante.

)
Rentgen til opsporing af vertebrale frakturer:

1) Ved mistanke om vertebral fraktur: Lateral rontgen af columna thoracolumbalis mhp.
vertebrale sammenfald.

2) Ved indikation for scoliose-rentgen, anbefales altid tillige at overveje lateral rentgen af
columna med henblik pd en mulig vertebral fraktur (OBS: At rentgenhenvisning afspejler
dette).

3) DMD i steroidbehandling: Lateral rentgen af columna thoracolumbalis hver 1-2 ér

4) T1tilfelde af rygsmerter og/eller fald i BMD Z-score pa >0.5 SD over mindst 1 ar

Ved mulighed for Vertebral Fracture Assessment (VFA) under DXA-scanning kan der suppleres
med dette, da dette er vurderet ligeveerdig med konventionelle rentgenbilleder mhp at diagnosticere
vertebral fraktur.>* Dog kan det vaere svert at vurdere VFA hos mindre bern. I givet fald foretages
rontgen af columna thoracolumbalis 1 stedet.

*Signifikante bevageapparatsmerter:

Smerter, som med-stor sandsynlighed stammer fra knoglerne med vasentlig pavirkning af
livskvaliteten gennem >6 mdr. (leegelig vurdering, evt efter behandlingsforseg med analgetika og
fysioterapeutisk vurdering).

Undersogelser: DXA

Valg af DX A-site afgeres af scanner og tilgaengeligt normalmateriale. Kan vere Total body less
head (TBLH), L1-L4 og evt. distal femur (hofte/proximal femur DXA anbefales ikke hos barn
under 13=15 ar%).

Det anbefales at anvende samme DXA -skanner ved gentange skanninger pga variation mellem
individuelle DXA-skannere.

En BMD Z-score udregnet vha DXA-scannerens software er ikke tilstreekkelig. Korrektion for
hejde, knoglealder og pubertet er nedvendig — det anbefales at konferere med en endokrinologisk
ekspert hvis barnet afviger normal hgjde, knoglealder eller pubertet.! 32326 En Z-score beskriver
afvigelsen 1 forhold til en referencepopulation med samme alder, etnicitet og ken. En T-score
beskriver afvigelsen i forhold til en ung voksen med samme kon og etnicitet og er ikke relevant ved
vurdering af bern.
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pQCT, HR-pQCT, knogle-ultralyd, blodmarkerer anbefales ikke til at stille behandlingsindikation
pga mangel pa padiatrisk referencemateriale.

Derfor anbefales, at optagelse og vurdering af DXA hos bern foretages pa 1-2 centre 1 hver region,
hvor den forngdne ekspertise er til stede:

a) Padiatrisk endokrinolog med erfaring med osteoporose

b) DXA-scanner med padiatrisk software og referencevardier

c) Personale med erfaring i1 korrekt lejring af bern ved DXA-skanning

Praktisk organisering i Danmark (forar 2025):

I region Syd foretages alle DXA og vurderinger ved berneendokrinologisk team pd padiatrisk
afdeling OUH.

I region Midt foretages og beskrives alle DXA pé Klinik for knogleskerhed AUH (Hologic
scannere). Endokrinologer i Born og Unge AUH rédgiver ved fortolkning.

I region Nord foretages DXA oftest pd Aalborg Universitetshospital Syd / Steno Diabetes Center
Nordjylland (Hologic). Alternativt Thisted (Hologic) eller Frederikshavn (Norland). Alle DXA
beskrives af voksen-endokrinologer pd Aalborg Universitetshospital.

I region Sjelland og Hovedstaden foretages DXA flere steder, bl.a. Herlev og Rigshospitalet.

Behandlingsindikation for zoledronat

Bisfosfonat kan anvendes til behandling af osteoporose hoes bern. Oftest anvendes i.v.-behandling
med zoledronat. Anbefalingerne for brug af zoledronat herunder bygger pa konsensus i

forfattergruppen og publicerede internationale guidelines:!: 2% 23,27, 28

1) Signifikant frakturhistorik + hejde- , knoglealder- og pubertesstadiekorrigeret BMD Z-score
<-2SD
a. Signifikant frakturhistorik hos bern MED gangfunktion
1. 2 eller flere frakturer.uden relevant traume 1 lange rerknogler* (<10 ar)
ii. 3 eller flere frakturer uden relevant traume i lange rerknogler* (>10 ar)
iii. 1 eller flere vertebrale frakturer i fraveer af hgj-energitraume, uanset alder
b. Signifikant frakturhistorik hos bern UDEN gangfunktion
1. 1 ellerflere frakturer uden relevant traume i lange rerknogler* (<10 ar)
ii. 2-eller flere frakturer uden relevant traume i lange rerknogler* (>10 ar)
iiiz" 1 eller flere vertebrale frakturer i fraveer af hej-energitraume, uanset alder

2) Signifikante bevageapparatssmerter + hgjde-, knoglealder- og pubertesstadiekorrigeret
BMD Z-score <-2 SD

a. Smerter, som med stor sandsynlighed stammer fra knoglerne med vasentlig
pavirkning af livskvaliteten gennem >6 mdr. (legelig vurdering, evt efter
behandlingsforseg med analgetika og fysioterapeutisk vurdering).

b. * Differentialdiagnoser som ledskred, obstipation og dystoni skal med rimelig
sandsynlighed vare udelukket (legelig vurdering, evt efter rtg, behandlingsforseg
med muskelrelaksans, laksantia).

3) Behandling kan overvejes ved signifikant paraklinisk historik i samrad med

berneendokrinolog:
a. DXA: hgjde-, knoglealder- og pubertesstadiekorrigeret og BMD Z-score <-3 og
samtidig:

1. ingen bedring ved re-scanning 12 maneder senere ELLER
il. steroidbehandling, som skal fortsatte >3 mdr. ELLER
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iii. medicinsk epilepsi-behandling (herunder ketogen diaet), som skal fortsatte
>6 mdr.

* humerus, femur, tibia, fibula, radius, ulna

Behandling (bern >2 ér)

Forste behandling / infusion

Dosis: Zoledronat i.v. 0,0125 mg/kg. (Nedsat 1. dosis for at forebygge akut-fase reaktion).

Der informeres om bivirkninger. Indgives over 15-30 minutter.

Boernene observeres 1 afdelingen i1 3 timer efter infusion.

Zoledronat ma ikke blandes med andre leegemidler/substanser. Ma blandes med isotonisk NaCl.
Brug separat infusionsset.

Der er ingen kendte interaktioner mellem zoledronat og andre medikamenter.

Anden og senere infusioner (se anbefaling for interval mellem behandling senere)
Dosis: Zoledronat i.v. 0,025 mg/kg. Er forste behandling forlebet uden komplikationer, kan barnet
udskrives 1 time efter infusion, hvis velbefindende.

Kontrol for behandling / infusion

For zoledronat-infusion skal der foreligge normal ioniseret calcium, fosfat og 25(OH)D skal vere >
70 nmol/l.

Provetagning kan med fordel foretages 3-4 uger for infusion for at tillade evt. korrektion af calcium,
fosfat eller 25(OH)D.

I ugen op til og 1 ugen efter infusionen fordobles vitamin D indtaget sv. til 2 x anbefalet dagligt
indtag. Evt. tredobling af calciumindtag i 3-7 dage efter infusionen ved symptomatisk hypocalcemi
eller p-Ca-ion < 1,0 mmol/l.

Monitorering under infusion

Infusionen tager 15-30 minutter. Barnet/den unge ma ikke forlade afdelingen under infusion og
observationstid (mé dog godt g4 til andre undersogelser).

Puls, blodtryk og temperatur males kun ved ubehag.

Kontrol efter behandling / infusion

Fast paracetamol anbefales i de forste 3-7 dogn efter infusionen.

Information‘om akutreaktion med feber og influenzasymptomer efter 1. behandling (iser), obs bern
med epilepsi.

Efter barnets forste 2 zoledronat-behandlinger anbefales kontrol af ioniseret calcium, p-fosfat og
PTH ca. 3(-4) degn efter infusion.

Bemark

Hvis 25(OH)D < 70 nmol/l, sa skal vaerdien korrigeres for Zoledronat gives, idet barnet ellers har
storre risiko for hypocalcemi og osteomalaci, se DPS vejledning for D-vitaminmangel.
Hypocalcemi (med ioniseret calcium under normalomradet) skal ligeledes korrigeres for infusion,
se DPS vejledning for D-vitaminmangel.

Kontraindikationer
Graviditet, nyrefunktionsnedsettelse, hypocalceemi, hypofosfatasi, osteosklerose og aktiv rakitis.!

Skift fra pamidronat til zoledronat
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Der pauseres 1 3 maneder efter sidste Aredia (pamidronat) infusion, for ferste zoledronat infusion
gives.

Planlagt osteotomi / spontant brud

Infusion med bisfosfonat gives senest 48 timer for planlagt osteotomi og tidligst 4-6 maneder efter.
Ved spontant opstidede brud gives infusion med bisfosfonat tidligst 2 maneder efter bruddet. Ved
sikker opheling med callusdannelse er det forsvarligt at give bisfosfonat.'* 2

Opfolgning efter 1. behandling

Tid efter 1. behandling:

6 mdr: 2. behandling gives

12 mdr: DXA og klinisk kontrol anbefales.
BMD, pubertets-stadie (Tanner), bivirkninger, frakturer og evt. steroidbehandling
sammenholdes. Videre behandling kan stoppes hvis effekt og klinik taler herfor, men
ved fortsatte risikofaktorer (immobilisering) eller symptomer (smerter/frakturer) kan
der fortseettes:

12 mdr: 3. behandling

18 mdr: 4. behandling

24 mdr: DXA og klinisk kontrol anbefales.
BMD, pubertets-stadie (Tanner), bivirkninger, frakturer og evt. steroidbehandling
sammenholdes.
Herefter anbefales konference med berneendokrinolog med ekspertise 1 knogler pa et
hojt specialiseret niveau mhp om behandling skal fortsattes f.eks. halvarligt, arligt,
med reduceret dosis eller pause.

36 mdr: DXA og klinisk kontrol anbefales.

Opher af behandling:

Som udgangspunkt behandles indtil en korrigeret BMD Z-score > -2 (eller plateau) og frakturfrihed
1 mindst 12 mdr.

Nér barnet er udvokset (tilveekst <1 em/ar eller radiologisk pavist lukkede vaekstzoner) anbefales
behandlingsopher og fortsat klinisk-kontrol.

Indikation for fortsat behandling efter barnet er udvokset besluttes efter konference med det
behandlingsafsnit, der varetager behandlingen af osteoporose hos voksne.?8

Diagnosekoder

MS812 Immobilisationsosteoporose

M802 Immeobilisationsosteoporose med patologisk fraktur

M844 Patologisk fraktur IKA

M485 Sammenfald af ryghvirvel IKA

7ZN010A1 Vurdering af indikation for medikamentel behandling mod osteoporose
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Interessekonflikter
Forste mode 1 arbejdsgruppen blev stottet af Elsass Fonden.

Arbejdsgruppens medlemmer har oplyst folgede interessekonflikter: Ingen relateret til emnet

Appendiks

A. Miling af siddehgjde:
a. UDSTYR: Stol + stadiometer
b. Z-score kan beregnes i GrowthXP via endokrinolog/endosygeplejerske
c. Fald i Z-score giver mistanke om scoliose eller sammenfald.
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