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Maria, 68 anni insegnante

Diabetica Tipo 2 da circa 10 anni
Ipertensione Arteriosa dall’età di 57 anni
Diabete gestazionale
TIA all’età di 57 anni
Retinopatia diabetica non proliferativa

Familiarità per:
Malattia cardiovascolare 
(padre IMA a 56 anni, madre ICTUS 68 
anni)
Ipertensione (madre e fratello)
Diabete tipo 2 (padre e fratello) 

http://www.disegnicolorare.com/colora-volto-della-ragazza-con-i-capelli-lunghi-senza-lineamenti-per-disegnare_3004.html


Repaglinide 2mg 1 cp x 3
Glargine 20 UI la sera prima 
di coricarsi
Ramipril 5 mg 1 cp die
Acido acetilsalicilico 100mg
Atorvastatina 40 mg

Terapia domiciliare

Maria, 68 anni insegnante

Stile di vita sedentario
Fuma 10 sig/die

Non segue regime dietetico specifico 

BMI 31 Kg/m2 , PA 130/85 mmHg

Menopausa fisiologica a 53 anni, no EP

http://www.disegnicolorare.com/colora-volto-della-ragazza-con-i-capelli-lunghi-senza-lineamenti-per-disegnare_3004.html


Glicemia 178 mg/dl

HbA1c 8,5 % (69 mmol/mol)

Creatinina 0.8 mg/dl (eGFR 82ml/min/m2)

Col tot 173 mg/dl

HDL 61 mg/dl

Trigliceridi 130 mg/dl

LDL 86 mg/dl

Maria, 68 anni, Diabete Tipo 2 da circa 10 anni, controllo 
metabolico

http://www.disegnicolorare.com/colora-volto-della-ragazza-con-i-capelli-lunghi-senza-lineamenti-per-disegnare_3004.html


Maria 68 anni, Diabete Tipo 2 da 10 anni

Diabete
Obesità
RD
Ipertensione arteriosa
Dislipidemia

http://www.disegnicolorare.com/colora-volto-della-ragazza-con-i-capelli-lunghi-senza-lineamenti-per-disegnare_3004.html


Maria 68 anni, Diabete Tipo 2 da 10 anni

Come valutiamo il rischio osteoporotico di questa 
paziente?





LABORATORIO

Bone markers were assessed

✓1 st level:

alkaline phosphatase, osteocalcin, serum β-cross 
laps, PTH, 25OHD, 24h urine calcium

Secondary causes of osteoporosis were excluded

✓ 2 nd level:

TSH, ematology, renal and epatic function, 
proteins, CA125, and CA15-3. 



Markers turnover osseo

Yamamoto M et AL 2012. J Clin Endocrinol Metab



RISULTATI 

Tutti i parametri studiati 
risultavano nell’ambito dei valori 

di riferimento

insufficienza: 25(OH)-vitamina D

19ng/ml

Maria 68 anni, Diabete Tipo 2 da 10 anni



Fattori di rischio specifici DM

• Durata di malattia

• Controllo glicemico 

• Presenza di complicanza 
(microvascolari)

• Effetto farmaci ipoglicemizzanti

Schwartz AV Diabetologia (2017) 



Diabetes duration and risk factors for 
fracture

Majumdar SR et al. (2016) J Clin Endocrinol Metab

major osteoporotic fractures

hip osteoporotic fractures

Among 57,938 women in the Manitoba BMD cohort



Li Ci et al 
J Bone Miner Res. 2015

20,025 older patients
with DM2 > 65



Glucose-lowering agents and
fracture risk

Schwartz AV Diabetologia (2017) 



Ferrari et al & on behalf of the Bone and Diabetes Working Group of IOF 2018



Maria 68 anni , Diabete Tipo 2 da 10 anni

Esegue DXA lombare e femorale 
che mostra:
BMD 0.878 lombare T score -2.4 
BMD 0.845 femore collo T score-
2.1 tot T score -2.2 



Alla luce dei dati densitometrici, quale considerazioni 
possiamo fare?



Risk of fracture in women with type 2 diabetes: 
the Women's Health Initiative Observational 

Study

Bonds et al, J Clin Endocrinol Metab 2006, 91: 3404

BMD 5-10% higher in diabetics

Prospective study of postmenopausal women with DM2 (n  93,676)



DXA T score BMD Diabete mellito tipo 2

Schwartz AV, al (2011) JAMA 305:2184–2192

Women 75 years
No DM2
DM2 insulin - - - -
DM2 no insulin - - - -*



Is TBS Helpful in Diabetes? 
29,407 women ≥50 years 
with baseline DXA 

Lumbar spine TBS predicts osteoporotic fractures in those with
diabetes, and captures a larger portion of the diabetes-
associated fracture risk than BMD.



Alterazioni proprietà strutturali

1. Aumento porosità corticale

2. Riduzione strutturale trabecolare

Ferrari et al & on behalf of the Bone and Diabetes Working Group of IOF International (2018)



Alterazioni nella formazione e rimodellamento osseo 

DM1 DM2
Bone formation

Bone
Resorption

diabetic myopathy

diabetic
collagenopathy

IL1 
IL6

TNFα

Palermo A et al. Calcif Tissue Int (2017)

Wnt/β-catenin signalling



v

Ferrari et al & on behalf of the Bone and Diabetes Working Group of IOF
International (2018)

v



Fracture Risk Assessment Tool FRAX

Diabetes is not currently included in the FRAX algorithm
FRAX is equivalent to adding 10 years of age or a crude adjustment of the FRAX score for
individuals with type 2 diabetes include indicating ‘rheumatoid arthritis’

Ferrari et al & on behalf of the Bone and Diabetes Working Group of IOF International (2018)



DIABETE



v

v

Diabete 
BMD 0.878 lombare 
T score -2.4 
BMD 0.845 femore collo T score-2.1
tot T score -2.2 



v

Ferrari et al & on behalf of the Bone and Diabetes Working Group of IOF
International (2018)
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Middle/Mild

L 2 L2 biconcave 

(endplate)  fracture

25-40%

Esame morfometrico
Maria 68 anni , Diabete Tipo 2 da 10 anni

http://www.google.it/imgres?imgurl=http://www.roccaltosalvatore.com/foto/foto_25.jpg&imgrefurl=http://www.roccaltosalvatore.com/fotografie.php&usg=__FOIcuo3IwAdb0hSe4d0KsA044IM=&h=700&w=524&sz=40&hl=it&start=4&sig2=aWMHLdztcvvujuys0c-rVw&zoom=1&tbnid=OD9rVJMM8gEzZM:&tbnh=140&tbnw=105&ei=HCGgT6GrCurV4QTBnbyNAw&prev=/search?q=fratture+vertebrali+L2+e+L4&um=1&hl=it&gbv=2&authuser=0&tbm=isch&um=1&itbs=1


Semi-quantitative grading (Genant et al 1993)

Normal

Anterior Middle 
Mild fracture

Middle
Moderate fracture

Middle
Severe fracture

Anterior

Anterior

Posterior

Posterior

Posterior

(Source: Genant HK  et al, JBMR 1993; 8:1137-1148)

Grade

0

1 (~20-25%)

2 (~25-40%)

3 (~40%)



v
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Ferrari et al & IOF Osteoporosis International (2018)



Anti-osteoporosis treatments in 
diabetic patients

No randomized clinical trials have directly evaluated the antifracture efficacy of 
osteoporosis treatment in diabetic patients
New! Abaloparatide (bone formation) Romosozumb (Ab anti-slerostina)

Fracture Intervention Trial (FIT) 

Post hoc analysis of phase III trials in Japan

MORE trial/ RUTH trial

DANCE study

Ferrari et al & on behalf of the Bone and Diabetes Working Group of IOF International (2018)



Abe I et al. Medicine (Baltimore) 2019



Altre misure terapeutiche 

• Attività fisica

• No fumo o alcol

• Apporto di Vitamina D

• Apporto di calcio 1000 mg/die (dieta)

• Controllo glicemico meno stringete nei pazienti 
anziani (ipoglicemie)

• Utilizzare ipoglicemizzanti con effetto neutro o 
positivo sul metabolismo osseo 
(metformina/incretine)

Ferrari et al & on behalf of the Bone and Diabetes Working Group of IOF Osteoporosis International 
(2018)



In donne in post menopausa, maggiore è l'attività fisica totale minore è il 
rischio fratture totali, dell'anca e vertebrali

Anche attività fisiche di lieve intensità (cammino) sono in grado di ridurre il rischio di 
frattura

La sedentarietà aumenta il rischio di frattura indipendentemente dall' attività fisica, per 
un tempo sedentario >9,5 h verso <6,5 h al giorno

Michael J et al. JAMA 2019



Novel skeletal effects of Glucagon-like peptide-1 (GLP-1) receptor  
agonists

Mabilleau G at al. J Endocrinol 2018



Conclusioni

• Il diabete nelle donne in menopausa aumenta il rischio di 
fratture da fragilità

• La fragilità ossea è caratterizzata da alterazioni predominanti 
nella  qualità ossea (microarchitettura, proprietà dei 
materiali) con o senza riduzioni di BMD

• La fragilità ossea aumenta con lo scarso controllo della 
glicemia, la durata del diabete, le complicanze microvascolari, 
la necessità di insulina e alcuni antidiabetici orali

• Specifici markers di rischio di fratture nel diabete, 
specialmente di tipo 2, che riflettono le alterazioni della 
«qualità ossea» devono essere sviluppati

• Mancanza degli effetti dei farmaci per l'osteoporosi sulla 
riduzione della fragilità ossea nel diabete





Alterazioni  nella formazione e rimodellamento osseo 

DM1 DM2
Bone formation

Bone
Resorption

diabetic myopathy

diabetic
collagenopathy

IL1 
IL6

TNFα

Palermo A et al. Calcif Tissue Int (2017)

Wnt/β-catenin signalling



FORZA OSSO BMD
Qualità
Ossea

STRUTTURA METABOLISMO

Yamamoto et al. Endocrine Journal 2015, 62 (4), 299-308



Increased cortical porosity in T2DM with fractures 
high-resolution peripheral quantitative computed tomography 

(HR-pQCT)

Co controlli                          Fx donne con fratture           DM donne con DM2            DMfx con DM2+ fratture

Patsch JM et al. J Bone Miner Res 2013


