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Hiiftfrakturrisiko bei De-
menzpatienten in deut-
schen Hausarztpraxen

Demenz ist eine durch Neurodegeneration verursachte psych-
iatrische Erkrankung, die durch einen fortschreitenden Ver-
lust der kognitiven Funktionen gekennzeichnet ist, was zu
Verdnderungen im tdglichen Leben der Patienten fiihrt (WHO,
2015). Weltweit leiden 47,5 Millionen Menschen an Demenz,
und diese Zahl soll bis zum Jahr 2030 auf 75,6 Millionen
ansteigen und bis 2050 die 140-Millionen-Grenze {iberschrei-
ten (WHO, 2015). In Deutschland betrifft Demenz rund 1,2
Millionen Menschen, vor allem Frauen und Senioren. Jedes
Jahr werden circa 200.000 neue Fille diagnostiziert (Tunstall,
2015). Die durchschnittlichen Kosten im Zusammenhang mit
dieser psychischen Erkrankungen betragen mehr als 43.000
Euro pro Patient und Jahr, wobei fast 68 % dieses Betrages
von Pflegepersonen und Familien getragen werden (Tunstall,
2015). Die Demenz hat daher erhebliche Auswirkungen fiir die
Patienten und ihre Angehorigen, was die Notwendigkeit von
speziell angepassten Behandlungen und einem angemessenen
Management der Erkrankung in Deutschland unterstreicht.

>> Demenz ist seit Jahrzehnten ein bekannter Hauptrisikofaktor fiir
Stiirze und Knochenbriiche. Im Jahr 1988 zeigten Tinetti und Kol-
legen in einer Studie mit 336 Teilnehmern {iber 75 Jahre, die iiber
einen Zeitraum von einem Jahr {iberwacht wurden, dass kognitive
Storungen das Sturzrisiko um ein Fiinffaches erhdhten (OR=5,0, 95
% CI: 1,8-13,7) (Tinetti, Speechley, & Ginter, 1988). Eine weitere
Studie zu Stiirzen und Frakturen bei 157 Patienten mit Demenz hat
gezeigt, dass 50 % (n=58) der Patienten im Laufe des dreijdhrigen
Nachbeobachtungszeitraum gestiirzt oder nicht in der Lage waren
zu gehen (Buchner DM & Larson EB, 1987). Noch interessanter ist,
dass dieselbe Studie gezeigt hat, dass die Bruchrate bei 69 von
1.000 Personen pro Jahr lag, wahrend sie bei Teilnehmern, die nicht
an Demenz litten und den Demenzpatienten anhand von Geschlecht
und Alter zugeordnet worden waren, mehr als dreimal niedriger war
(Buchner DM & Larson EB, 1987). Diese Ergebnisse wurden im Jahr
2014 von Wang et al. in einer Studie mit 1.408 taiwanesischen Pa-
tienten und 7.040 zufdllig ausgewdhlten taiwanesischen Kontrollen
bestdtigt (Wang et al., 2014). Die Autoren fanden heraus, dass 18,8
% der Patienten und 15,6 % der Kontrollen wdhrend des dreijdh-
rigen Nachbeobachtungszeitraums Hiiftfrakturen entwickelten, und
dass das Frakturrisiko durch die Demenz um den Faktor 1,9 erhoht
war. Zu guter Letzt zeigte eine im selben Jahr verdffentlichte Studie
in einer Kohorte von 66.797 Patienten mit Frakturen und 133.594
Kontrollen, dass die Gesamthaufigkeit der Demenz bei Patienten mit
Fraktur 41% hoher war, als bei Personen ohne Briiche (6,05 verg-
lichen mit 4,30 pro 1.000 Personen pro Jahr) (Tsai et al., 2014).

Zusammenfassung

Das Ziel war es, das Hiiftfrakturrisiko bei in deutschen Hausarztpraxen behan-
delten Demenzpatienten zu analysieren. Diese Studie umfasste Patienten im
Alter zwischen 65 und 90 Jahren aus 1.072 Hausarztpraxen, bei denen zum
ersten Mal zwischen 2010 und 2013 eine Demenz diagnostiziert wurde. Die
Kontrollen wurden den Demenzpatienten 1:1 nach Alter, Geschlecht und Art
der Krankenversicherung zugeordnet. Der primdre Endpunkt der Studie war die
Diagnose von Hiiftfrakturen innerhalb der dreijahrigen Nachbeobachtungszeit.
Insgesamt wurden 53.156 Demenzpatienten und 53.156 Kontrollen in die Studie
eingeschlossen. 5,3 % der Patienten und 0,7 % der Kontrollen hatten nach 3
Jahren eine Hiiftfraktur erlitten. Hiiftfrakturen traten haufiger bei Demenzpa-
tienten auf, die in Pflegeheimen leben, als bei Demenzpatienten, die zu Hause
leben (9,2 % verglichen mit 4,3 %). Demenz, Unterbringung im Pflegeheim und
Osteoporose waren Risikofaktoren fiir das Auftreten von Briichen. Antidementiva,
Antipsychotika und Antidepressiva hatten generell keinen signifikanten Einfluss
auf das Hiftfrakturrisiko, wenn sie fiir weniger als sechs Monate verordnet
wurden. Eine vorhandene Demenz erhdhte das Hiiftfrakturrisiko bei Patienten
in deutschen Hausarztpraxen.

Schliisselworter
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Obwohl die enge Beziehung zwischen Frakturrisiko und Demenz
von mehreren Autoren in verschiedenen Landern dargelegt wurde
(Tinetti et al., 1988; Buchner DM & Larson EB, 1987; Wang et al.,
2014; Tsai et al., 2014; Reyes et al., 2014; Seitz et al., 2014), gibt
es keine aktuelle deutsche Studie zu diesem Thema. Das Ziel unserer
Arbeit war es daher, das Risiko von Hiiftfrakturen bei in deutschen
Hausarztpraxen behandelten Demenzpatienten zu analysieren.

Methoden

Datenbank

Die Disease Analyzer-Datenbank (IMS HEALTH) trdgt Arzneimit-
telverordnungen, Diagnosen sowie grundlegende medizinische und
demografische Daten zusammen, die direkt und in anonymisierter
Form von den Computersystemen in allgemeinmedizinischen Pra-
xen geliefert werden (Becher, Kostev, & Schréder-Bernhardi, 2009).
Diagnosen (ICD-10), Verordnungen (Anatomisch-therapeutisch-
chemisches (ATC) Klassifikationssystem) und die Qualitdt der ge-
meldeten Daten werden von IMS auf der Grundlage einer Reihe von
Kriterien iiberwacht (z. B. Vollstdndigkeit der Dokumentation, Ver-
kniipfung von Diagnosen und Verordnungen).

Die in Deutschland zur Auswahl der Arztpraxen verwendeten
Stichprobenverfahren waren angemessen, um eine reprasentative
Datenbank allgemeinmedizinischer Praxen zu schaffen (Becher et
al., 2009). Die Verordnungsstatistiken fiir mehrere Arzneimittel dh-
nelten weitgehend den Daten in verschiedenen pharmazeutischen
Verordnungsberichten (Becher et al., 2009). Die Altersgruppen fiir
bestimmte Diagnosen im Disease Analyzer stimmten ebenfalls sehr
gut mit denen in entsprechenden Krankheitsregistern iiberein (Be-
cher et al., 2009).

Studienpopulation

Diese Studie umfasste Patienten im Alter zwischen 65 und 90
Jahren aus 1.072 Hausarztpraxen, bei denen erstmals im Indexzeit-
raum eine Demenz diagnostiziert wurde (Januar 2010 bis Dezember
2013). Der Nachbeobachtungszeitraum dauerte drei Jahre und ende-
te im April 2015. Patienten wurden von der Studie ausgeschlossen,
wenn bei ihnen vor der Demenzdiagnose (Indexdatum) ein Bruch
diagnostiziert worden war (ICD-10: M80, S02, S12, S22, S32, S42,
S52, S62, S72, S82, S92, T02, T08, T10, T12). Insgesamt wurden
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nach Anwendung der Ausschlusskriterien 53.156 Demenzpatienten
augewdhlt. Zu guter Letzt wurden 53.156 nicht-Demenz-Kontrollen
ohne jegliche Bruchdiagnose vor dem Indexdatum ausgewdhlt und
den Demenzpatienten 1:1 nach Alter, Geschlecht und Art der Kran-
kenversicherung (privat oder gesetzlich) zugeordnet.

Zielvariablen

Der primdre Endpunkt der Studie war die Diagnose von Hiift-
frakturen (ICD-10: S72), die zwischen Indexdatum und Ende des
Nachbeobachtungszeitraumes in der Datenbank erfasst wurden. Os-
teoporose (M80, M81), Diabetes (E10-E14) und Sehstérungen (H53,
H54), die alle potentiell mit einem Frakturrisiko einhergehen, wur-
den auf der Grundlage der allgemeindrztlichen Diagnosen bestimmt
(ICD-10-Codes). Schlaganfall (163, 164, G45) und Herzinsuffizienz
(I50) wurden ebenfalls in das Regressionsmodell aufgenommen.
Zum Schluss wurde die Gabe von Arzneimitteln zur Demenzbehand-
lung, wie z. B. Antidementiva, Antipsychotika und Antidepressiva,
bestimmt. Wir betrachteten fiinf verschiedene Verordnungszeitrdu-
me fiir diese drei Variablen: 1, 2, 3-5, 6-10 und mehr als 10 Monate.

Statistische Analysen

Beschreibende Statistiken wurden ermittelt und die Unterschiede
in Patientencharakteristika mit Hilfe eines Wilcoxon-Tests fiir ge-
paarte Stichproben oder McNemar-Test bestimmt. Analysen zum
frakturfreien Uberleben wurden unter Verwendung von Kaplan-Mei-
er-Kurven und Log-Rank-Tests durchgefiihrt. Proportionale Hazard-
modelle nach Cox wurden verwendet, um Storfaktoren zu bereinigen
(abhdngige Variable: inzidente Fraktur). P-Werte <0,05 wurden als
statistisch signifikant angesehen. Die Analysen wurden mit Hilfe
von SAS Version 9.3 durchgefiihrt.

Ergebnisse

Patientencharakteristika

Die Patientencharakteristika sind in Tabelle 1 angegeben. Ins-
gesamt umfassten die Demenz- und Kontrollgruppe jeweils 53.156
Personen. Das Durchschnittsalter betrug 81,3 Jahre (SD=5,9 Jahre)
und 39,0 % der Patienten waren Mdnner. Jeweils 7,3 % der Pa-
tienten und zugeordneten Kontrollen waren privat versichert. Der
Anteil der Personen in Pflegeheimen unterschied sich signifikant
zwischen Demenz- und Kontrollgruppe (18,2 % verglichen mit 3,2
%, p-Wert<0,001). Diabetes, Osteoporose und Herzversagen traten
bei Nicht-Demenzpatienten etwas haufiger auf als bei Demenzpa-
tienten (30,4 % versus 29,4 %, 10,9 % versus 9,8 % bzw. 21,1
% versus 18,6 %, alle p-Werte<0,001), wohingegen Schldganfille
in der Demenzgruppe haufiger vorkamen als in der Kontrollgruppe
(8,6 % verglichen mit 7,2%, p-Wert<0,001). Dariliber hinaus wurden
13,5 % der Demenzpatienten selektiv Antidementiva verabreicht,
wobei 4,4 % von ihnen ein Rezept und 9,1 % mindestens zwei
Rezepte erhielten. Antipsychotika und Antidepressiva wurden von
Demenzpatienten haufiger angewendet als von den Kontrollen (29,4
% versus 8,3 % und 24,9 % versus 17,7 %, beide p-Werte<0,001).

Anteil der Patienten mit Frakturdiagnose

Kaplan-Meier-Kurven fiir die Zeit bis zur Hiiftfrakturdiagnose in
der Demenz- und Kontrollgruppe sind in Abbildung 1 dargestellt.
2,0 % der Demenzpatienten und 0,4 % der Kontrollen entwickelten
innerhalb des ersten Nachbeobachtungsjahres eine Hiiftfraktur

Charakteristika von Demenzpatienten in Hausarztpraxen

Demenz-  Kontroll-

Variablen 2 gruppe aruppe P-Wert
N 53.156 53.156
Alter (Jahre) 81,3 (5,9) 81,3(59) 1,000
Ménner (%) 39,0 39,0 1,000
Private Krankenversicherung (%) 7,3 7.3 1,000
Wohnhaft in Pflegeheimen (%) 18,2 3,2 <0,001
Begleitdiagnose ° (%):
Diabetes 29,4 30,4 <0,001
Osteoporose 9,8 10,9 <0,001
Schlaganfall 8,6 7,2 <0,001
Herzinsuffizienz 18,6 21,1 <0,001
Behandlung € (%):
Antidementiva 13,5 k.A.
Behandlungsdauer 1 Monat 4,4
Behandlungsdauer 2 Monate 1,9
Behandlungsdauer 3-5 Monate 2,8
Behandlungsdauer 6-10 Mon. 2,6
Behandlungsdauer >10 Mon. 2,2
Antipsychotika 29,4 8,3 <0,001
Behandlungsdauer 1 Monat 8,9 3,6 <0,001
Behandlungsdauer 2 Monate 4,2 1,2 <0,001
Behandlungsdauer 3-5 Monate 6,0 1,4 <0,001
Behandlungsdauer 6-10 Mon. 4,6 0,8 <0,001
Behandlungsdauer >10 Mon. 6,5 1,4 <0,001
Antidepressiva 24,9 17,7 <0,001
Behandlungsdauer 1 Monat 6,6 5,8 <0,001
Behandlungsdauer 2 Monate 3,2 2,3 <0,001
Behandlungsdauer 3-5 Monate 5,2 3,0 <0,001
Behandlungsdauer 6-10 Mon. 4,3 2,1 <0,001
Behandlungsdauer >10 Mon. 6,1 4,5 <0,001

Tab. 1: Charakteristika von Demenzpatienten und Kontrollen in deutschen Haus-
arztpraxen. Legende: a = Die Daten sind Mittelwerte (SD) oder Anteile (%), b =
Diagnose vor dem Indexdatum oder wédhrend der endokrinen Behandlung, ¢ =
Verordnungen vor dem Indexdatum oder wahrend der endokrinen Behandlung.

(p<0,001). 5,3 % der Demenzgruppe und 0,7 % der Kontrollgruppe
erlitten innerhalb des dreijahrigen Nachbeobachtungszeitraumes
Knochenbriiche (p<0,001). Abbildung 2 zeigt die Kaplan-Meier-Kur-
ven fiir die Zeit bis zur Hiiftfrakturdiagnose bei Demenzpatienten
in Pflegeheimen oder hduslicher Pflege. 4,1 % der in Pflegeheimen
lebenden Demenzpatienten und 1,5 % der Patienten in hduslicher
Pflege erlitten innerhalb des ersten Nachbeobachtungsjahres eine
Fraktur (p<0,001). 9,2 % bzw. 4,3 % entwickelten vor Ablauf des
dreijahrigen Nachbeobachtungszeitraumes eine Fraktur (p<0,001).
Die Ergebnisse des multivariaten Cox-Regressionsmodells zur Hiift-
frakturdiagnose bei Demenzpatienten und Kontrollen sind in Ta-
belle 2 aufgefiihrt. Demenz war der groRte Risikofaktor fiir die
Entwicklung einer Hiiftfraktur (HR=4,52 95 % CI: 3,31-6,18 und
p-Wert<0,0001). Interessanterweise erhohten die Unterbringung
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Multivariates Cox-Regressionsmodell fiir Hiiftfrakturdiagnose

Hazard-Ratio

Variablen ° (95% CI) P-Wert
Demenz 4,52 (3,31-6,18) <0,0001
Unterbringung in Pflegeheimen 2,41 (2,16-2,68)  <0,0001
Osteoporose 1,48 (1,29-1,70) | <0,0001
Antidementiva
Behandlungsdauer 1 Monat 2 0,63 (0,45-0,87) = 0,0055
Behandlungsdauer 2 Monate 0,75 (0,55-1,02)  0,0616
Behandlungsdauer 3-5 Monate 0,98 (0,75-1,27) = 0,8654
Behandlungsdauer 6-10 Monate 1,11 (0,82-1,51) @ 0,5013
Behandlungsdauer >10 Monate 1,01 (0,81-1,27)  0,9099
Antipsychotika
Behandlungsdauer 1 Monat ° 0,75 (0,62-0,91) <0,0001
Behandlungsdauer 2 Monate 0,97 (0,78-1,20)  0,7570
Behandlungsdauer 3-5 Monate 1,19 (0,99-1,42) = 0,0660
Behandlungsdauer 6-10 Mon. 1,17 (0,94-1,47)  0,1595
Behandlungsdauer >10 Monate 1,20 (1,01-1,41)  0,0339
Antidepressiva
Behandlungsdauer 1 Monat¢ 0,54 (0,43-0,67) @ <0,0001
Behandlungsdauer 2 Monate 0,73 (0,58-0,93)  0,0100
Behandlungsdauer 3-5 Monate 1,04 (0,86-1,26) = 0,1684
Behandlungsdauer 6-10 Mon. 0,93 (0,72-1,21) = 0,5856
Behandlungsdauer >10 Mon. 0,92 (0,76-1,11)  0,3590

Tab. 2: Multivariates Cox-Regressionsmodell fiir die Hiiftfrakturdiagnose bei De-
menzpatienten und Kontrollen. Legende: a = Referenzgruppe: Patienten ohne
Antidementiva-Verordnung, b = Referenzgruppe: Patienten ohne Antipsychotik-
Verordnung, c = Referenzgruppe: Patienten ohne Antidepressiva-Verordnung.

im Pflegeheim und Osteoporose ebenfalls das Risiko einer Hiift-
frakturdiagnose (HR=2,41, 95 % CI: 2,16-2,68, HR=1,48, 95 % CI:
1,29-1,70, beide p-Werte<0,0001). Antidementiva hatten keinen
signifikanten Einfluss auf das Hiiftfrakturrisiko, wenn sie fiir we-
niger als 10 Monate verordnet wurden (HR=0,3, 95 % CI: 0,45-
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Abb. 1: Kaplan-Meier-Kurven fiir die Zeit bis zur Hiftfrakturdiagnose bei De-
menzpatienten und Kontrollen

0,87 and p-Wert=0,0055). Antidepressive hatten ebenfalls keinen
signifikanten Einfluss, wenn sie fiir weniger als 6 Monate verordnet
wurden (6-10 Monate: HR=0,73, 95 % CI: 0,58-0,93, p-Wert=0,01,
und fiir >10 Monate: HR=0,54, 95 % CI: 0,43-0,67, p-Wert<0,0001).
Antipsychotika erhdhten das Risiko von Hiiftfrakturen, wenn sie nur
einen Monat verwendet wurden (HR=1,20, 95 % CI: 1,01-1,41 und
p-Wert=0,0339), und verringerten das Risiko, wenn sie fiir mehr als
10 Monate verwendet wurden (HR=0,75, 95 % CI: 0,62-0,91 und
p-Wert<0,0001).

Diskussion

In unserer Studie haben wir gezeigt, dass Demenz bei in allge-
meindrztlichen Praxen in Deutschland behandelten Patienten mit
einem erhohten Hiftfrakturrisiko einhergeht. Des Weiteren haben
wir herausgefunden, dass in Pflegeheimen lebende Demenzpatienten
eher eine Fraktur erlitten, als Demenzpatienten, die zu Hause lebten.
AuRerdem haben wir gezeigt, dass Osteoporose das Frakturrisiko er-
hoht. Zu guter Letzt ist zu sagen, dass Antidementiva, Antipsychoti-
ka und Antidepressive keinen signifikanten Einfluss auf dieses Risiko
hatten, wenn sie weniger als sechs Monate verordnet wurden.

Die beiden Haupttypen der Demenz sind die Alzheimer-Krank-
heit, die 60 % bis 80 % der Félle ausmacht, und die vaskuldre
Demenz, unter der etwa einer von fiinf Patienten mit Demenz lei-
det (Reitz, Brayne, & Mayeux, 2011; Rizzi, Rosset, & Roriz-Cruz,
2014). In einer Studie aus dem Jahre 2005, die 245 Patienten ab
65 umfasste, fanden Allan et al. heraus, dass Demenzpatienten ein
hoheres Risiko fiir Gang- und Gleichgewichtsstérungen hatten als
die Kontrollpatienten (Allan, Ballard, Burn, & Kenny, 2005). Da-
her ist es wahrscheinlicher, dass Demenzpatienten fallen und sich
Frakturen zuziehen. In der Tat zeigte eine Studie mit 2.015 De-
menzpatienten und Kontrollen aus 59 Pflegeheimen, dass der Anteil
der Stiirze pro Jahr in der Demenzgruppe bei 4,05 lag, verglichen
mit 2,33 in der Kontrollgruppe (RR=1,74, 95 % CI: 1,34-2,25 und
p-Wert<0,0001) (van Doorn et al., 2003). Erst kiirzlich hat eine in
GroRbritannien durchgefiihrte Studie mit 179 Patienten im Alter
von {iber 65 Jahren gezeigt, dass die Inzidenzrate von Stiirzen bei
Demenzpatienten fast achtmal héher war als bei den Kontrollen (In-
zidenzdichteverhaltnis=7,58, 95 % CI: 3,11-18,5) (Allan, Ballard,
Rowan, & Kenny, 2009).
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Abb. 2: Kaplan-Meier-Kurven fiir die Zeit bis zur Hiiftfrakturdiagnose bei Demenz-
patienten in Pflegeheimen oder héuslicher Pflege
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Die Hiifte ist eine der hdufigsten Bruchstellen. Der Zusammen-
hang zwischen Stiirzen und Hiftfrakturen ist groR und wurde be-
reits von einer Reihe von Autoren untersucht. In der Tat zeigte eine
dédnische Studie mit einer zwischen 2000 und 2009 beobachteten
retrospektiven Kohorte, dass die Inzidenz von Hiiftfrakturen im Lau-
fe der Zeit abnahm (von 787 auf 589 Fille pro 100.000 fiir Manner
und von 1.758 auf 1.275 pro 100.000 fiir Frauen). Dieser allgemeine
Trend ladsst sich moglicherweise durch eine Reduzierung von mit
Stiirzen in Verbindung stehenden Komorbiditdten erkldren (Jgrgen-
sen et al., 2014). Zusdtzlich zu den Auswirkungen von Stiirzen auf
Frakturen der Hiifte und anderer Knochen ist es wichtig, im Auge zu
behalten, dass eine Fraktur an einer bestimmten Stelle selbst einen
Risikofaktor fiir eine Fraktur auf der gegeniiberliegenden Seite dar-
stellt (Liu et al., 2015). Da Stiirze mit einer psychiatrischen Erkran-
kung in Verbindung stehen kdnnen, gibt es intensive Forschung im
Hinblick auf den Zusammenhang zwischen Demenz (insbesondere
der Alzheimer-Krankheit) und dem Frakturrisiko. Buchner and Lar-
son gehorten zu den ersten Autoren, die herausfanden, dass die
Inzidenzrate von Frakturen bei Alzheimerpatienten dreimal hdher
war als bei geschlechts- und altersangepassten Kontrollen (Buch-
ner DM & Larson EB, 1987). Im Jahr 1994 analysierten Melton et
al. die Auswirkungen des Beginns einer Alzheimer-Erkrankung auf
das Frakturrisiko und zeigten, dass es verglichen mit alters- und
geschlechtsangepassten Kontrollen bei neu diagnostizierten Pati-
enten zu einem zweifachen Anstieg von Frakturen kam (Melton,
Beard, Kokmen, Atkinson, & O’Fallon, 1994). In jiingerer Zeit un-
tersuchte eine Meta-Analyse von neun, vor 2012 verdffentlichten
Studien den Zusammenhang zwischen der Alzheimer-Krankheit und
dem Risiko einer Hiiftfraktur und kam zu dem Ergebnis, dass De-
menzpatienten eine geringere Knochendichte (standardisierte mitt-
lere Differenz -1,12, p-Wert=0,05) und ein hoheres Hiiftfrakturrisi-
ko aufwiesen (fiir dichotome Daten: OR=1,80, 95 % CI: 1,54-2,11)
als gesunde Kontrollen (Zhao, Shen, & Ji, 2012). Neben diesen sich
auf die Alzheimer-Krankheit konzentrierenden Studien wurden meh-
rere Studien an Patienten durchgefiihrt, die an anderen Formen von
Demenz leiden. Im Jahr 1992 fanden Olof Johnell et al. in einer re-
trospektiven Studie mit 138 Patienten mit Parkinson-Krankheit und
138 Kontrollen heraus, dass es, verglichen mit der Kontrollgruppe
(n=39) (RR=2,3, 95 % CI: 1,6-3,3), in der Parkinson-Gruppe eine
erhdhte Anzahl von Knochenbriichen gegeben hatte (n=88) (n=39)
(RR=2.3, 95% CI: 1.6-3.3) (Johnell, Melton, Atkinson, O'fallon, &
Kurland, 1992). Der groRte Anstieg wurde fiir proximale Femurfrak-
turen beobachtet, wobei es in der Parkinsongruppe 20 und in der
Kontrollgruppe einen Fall gab (RR=20, 95 % CI: 4,0->100). Diese
Ergebnisse wurden auch in einer Fall-Kontroll-Studie mit 174 Frauen
in Krankenhdusern in New York und Philadelphia bestatigt, obwohl
hier das mit der Parkinson-Krankheit in Verbindung stehende Odds
Ratio (Chancenverhiltnis) hoher war (OR=9,4, 95 % CI: 1,2-76,1)
(Grisso et al., 1991). Man sollte jedoch bedenken, dass die zweite
Studie nur Hiftfrakturen bei weiblichen Patienten in Betracht zog,
und dass diese Patientinnen dlter waren, als die in der ersten Studie
(80 Jahre verglichen mit 72 Jahren) (Grisso et al., 1991; Johnell
et al., 1992).

Unsere Arbeit hat auch gezeigt, dass die Inzidenz von Hiiftfrak-
turen bei Demenzpatienten in Pflegeheimen héher war, als bei De-
menzpatienten, die zu Hause leben. In der Tat weisen Patienten in
Pflegeheimen in der Regel spatere Stadien der Demenz auf (mittel-
schwer bis schwer), die zu umfassenderen motorischen Stérungen
und groReren Beeintrachtigungen beim Gehen fiihren, als wir sie

bei Patienten in friiheren Stadien finden (0'Keeffe et al., 1996). Wir
schlossen daher, dass die Betreuung zu Hause vom Schweregrad der
Demenz abhdngt. Zusdtzlich zu diesem Zusammenhang zeigten Sato
et al. im Jahr 1998, dass in Pflegeheimen lebende Patienten mit
Alzheimer-Krankheit eher an einem Mangel an Sonnenlicht, einem
Mangel an Vitamin D und einer Verringerung der Knochendichte
leiden (BMD) (Y. Sato, Asoh, & Oizumi, 1998). Spdter fand eine
andere Studie, dass niedrige Knochendichte und Serum 25-OHD-
Konzentrationen <5 ng/ml mit sekundarem Hyperparathyreoidismus
das Risiko von Hiiftfrakturen bei dlteren Frauen mit Demenz er-
héhen (Yoshihiro Sato, Kanoko, Satoh, & Iwamoto, 2004). Unsere
Ergebnisse stehen im Einklang mit dieser Literatur, da wir gezeigt
haben, dass die Unterbringung in Pflegeheimen einen Risikofaktor
fiir Knochenbriiche bei Demenzkranken darstellt.

Dariiber hinaus haben wir auch gezeigt, dass Osteoporose das
Frakturrisiko erhoht. Eine aktuelle taiwanesische Studie hat he-
rausgefunden, dass Osteoporose das Risiko einer Hiiftfraktur bei
Demenzpatienten erhdht (mit Osteoporose: HR=2,27, 95 % CI:
1,28-4,01, ohne Osteoporose: HR=1,84, 95 % CI: 1,37-2,46, je-
weils verglichen mit der Kontrollgruppe) (Wang et al., 2014), was
die Bedeutung der Osteoporose-Behandung und des Osteoporose-
Managements bei Demenzpatienten unterstreicht.

Unsere Studie zeigte auch, dass Antidementiva, Antipsychotika
und Antidepressiva generell keinen signifikanten Einfluss auf das
Hiiftfrakturrisiko hatten, wenn sie fiir weniger als sechs Monate
verordnet wurden. Allerdings gab es eine Ausnahme: Antipsycho-
tika erhohten das Risiko, wenn sie Patienten fiir nur einen Monat
verordnet wurden. Im Gegensatz dazu stellten wir fest, dass das
Risiko eine Hiftfraktur zu erleiden sank, wenn diese Medikamente
iber einen Zeitraum von mehr als sechs Monaten verwendet wur-
den. All diese Ergebnisse miissen sorgféltig diskutiert werden, da
mehrere andere Studien gezeigt haben, dass solche Behandlungen
sich negativ auf das Frakturrisiko auswirken. So analysierten Gill et
al. im Jahr 2009 die Beziehung zwischen Cholinesterase-Hemmern,
die hdufig zur Behandlung von Demenz verordnet werden, und den
negativen Folgen einer Synkope und zeigten, dass Hiiftfrakturen
bei Patienten, die diese Molekiile erhalten, hdufiger auftreten
(HR=1,18, 95 % CI: 1,04-1,34)(Gill et al., 2009). Neuere Studien
mit verschiedenen Designs und in verschiedenen Landern kamen zu
dhnlichen Ergebnissen und untermauerten somit den faszinierenden
Zusammenhang zwischen Antidementiva/Antipsychotika und Kno-
chenbriichen (Bakken et al., 2013; Eimar et al., 2013; Tamimi et
al., 2012). Nichtsdestotrotz beschéftigten sich die meisten dieser
Arbeiten nicht wesentlich mit den Auswirkungen der Behandlungs-
dauer auf das Frakturrisiko (Bolton et al., 2008; Liperoti et al.,
2007; Ray, Griffin, Schaffner, Baugh, & Melton, 1987). Obwohl diese
Arzneimittel also zundchst das Risiko eine Fraktur zu erleiden erho-
hen, ist es dennoch méglich, dass die nachteiligen Auswirkungen
nach einigen Monaten verschwinden und die Behandlung effektiver
wird, was dann zu einem verringerten Sturzrisiko und weniger Frak-
turen bei Demenzpatienten fiihrt. Eine aktuelle Studie hat gezeigt,
dass Donepezil den Gang von Studienteilnehmern mit leichter Alz-
heimer-Erkrankung verbessert (Montero-Odasso et al., 2015). Da
Unruhe und depressive Symptome das Sturzrisiko erhdhen, kdnnte
eine erfolgreiche und gut vertrdgliche Therapie mit Antidepressiva
dieses Risiko verringern (Kvelde et al., 2015). Somit kdnnte die-
se Hypothese erkldaren, warum Antidementiva, Antipsychotika und
Antidepressiva vor Hiiftfrakturen schiitzten, wenn sie fiir mehr als
sechs Monate verabreicht wurden.
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Diese Studie unterlag mehreren Einschrankungen. Die grofte
Einschrankung bezieht sich auf die durch Hausérzte gestellten Di-
agnosen, da weder Demenz noch Knochenbriiche vollstandig dia-
gnostiziert werden kdnnen. Mehrere Faktoren, die mdglicherweise
Auswirkungen auf das Frakturrisiko haben, fehlten (z. B. verminder-
te Knochendichte und Muskelmasse, Erndhrungsprobleme und kor-
perliche Inaktivitdt). Die Dosis-Wirkungsbeziehung wurde von uns
nicht untersucht. Dariiber hinaus wurden Patienten nur retrospektiv
in jeweils einer Praxis beobachtet. Wenn Patienten einen anderen
Arzt besuchten - was in Deutschland hdufig der Fall ist - wurde
dieser Besuch nicht dokumentiert.

Wir haben gezeigt, dass Demenz bei Patienten in allgemeinarzt-
lichen Praxen in Deutschland das Hiftfrakturrisiko erhdhte. Die
Unterbringung in Pflegeheimen wirkte sich ebenfalls negativ auf
das Bruchrisiko aus. Deutsche Patienten, die unter Demenz leiden,
bediirfen daher einer personalisierten Behandlung und einem per-
sonalisierten Management, insbesondere durch Psychiater und Chi-
rurgen oder Orthopdden, um die durch Knochenbriiche verursachten
Komorbiditdten zu verringern. <<
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The risk of hip fracture in German pri-
mary care patients with demential

The aim was to analyze the risk of hip fracture in German primary
care patients with dementia. This study included patients aged 65-90
from 1,072 primary care practices who were first diagnosed with
dementia between 2010 and 2013. Controls were matched (1:1) to
cases for age, sex and type of health insurance. The primary outcome
was the diagnosis of hip fracture during the 3-year follow-up period.
53,156 dementia patients and 53,156 controls were included. 5.3%
of patients and 0.7% of controls displayed hip fracture after 3 years.
Hip fracture occurred more frequently in dementia subjects living
in nursing homes than in those living at home (9.2% versus 4.3%).
Dementia, residence in nursing homes and osteoporosis were risk
factors for fracture development. Anti-dementia, antipsychotic and
anti-depressant drugs generally had no significant impact on hip
fracture risk when prescribed for less than six months. Dementia
increased hip fracture risk in German primary care practices.
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