OSTEOPOROSE

Osteoporose — eine haufige Erkrankung

Dr. Johann Hitzelhammer

Die Osteoporose zdhlt zu den zehn
hiufigsten Erkrankungen der westli-
chen Welt. In Osterreich sind ca. 740.000
iiber 50-jdhrige Personen betroffen, auf-
geteilt auf 617.000 Frauen und 123.000
Minner. Davon erleiden mehr als 40%
der Frauen und 13% der Ménner einen
Osteoporose bedingten Knochenbruch.

Das Bewusstsein, dass man bei dieser
Erkrankung durch rechtzeitige Diag-
nose und Therapie den Betroffenen
Schmerz und Leid ersparen kann, ist
sowohl bei der Bevolkerung, als auch bei
den Arzten in letzter Zeit durch ver-
mehrte Aufkldrung gewachsen. Trotz-
dem sollten weitere Anstrengungen
unternommen werden, diese Erkran-
kung nicht als schicksalhaftes Ereignis
hinzunehmen. Aufgrund der demografi-
schen Entwicklung wird die Osteopo-
rose weiter deutlich ansteigen und die
Inzidenz der Schenkelhalsfrakturen wird
sich von derzeit 16.500 pro Jahr bis 2050
mehr als verdoppeln.

Definition der Osteoporose

Die Osteoporose ist eine systemische
Erkrankung des Skelettsystems mit Ver-
ringerung der Knochenmasse und Ver-

Tabelle 1

Ursachen einer sekundéren Osteoporose

Glukokortikoidbehandlung

Hypogonadismus

rheumatische Erkrankungen

Alkoholabusus

Hyperparathyreoidismus

Hyperthyreose

Immunsuppression nach Organtransplantation
und andere
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danderungen der Mikroarchitektur des
Knochengewebes sowie einer sich
daraus ergebenden Abnahme der Kno-
chenfestigkeit. Diese Verdnderungen
fiihren zu einem erhohten Risiko fiir
Frakturen.

Unter dem Begriff der primiren oder
idiopathischen Osteoporose werden vor
allem die postmenopausale und die
senile Osteoporose verstanden. Die
sekundéren Osteoporosen (siche Tab. 1)
umfassen endokrine, metabolische, onko-
logische, medikamentdse und immunolo-
gische Ursachen. Eine der haufigsten
sekundiren Osteoporosen wird durch
eine langere Applikation von Cortison
induziert. Die sekundéiren Osteoporose-
formen sind bei Ménnern héufiger anzu-
treffen als bei Frauen.

Verlauf

Die Erkrankung verlduft am Beginn
klinisch stumm. Erst im Verlauf treten

z.B. durch Wirbelkorpereinbriiche und
Rundriickenbildung massive Beschwer-
den auf. Achtung: Riickenschmerzen
und Verspannungen der paravertebra-
len Muskulatur sind meistens Hinweise
fiir degenerative Wirbelsdulenleiden.

Diagnose

Im Rahmen der Diagnostik sollen die
Risikofaktoren (siche Tab. 2) erkannt
und eine genaue klinische Untersu-
chung durchgefithrt werden. Weiters
sind Rontgenaufnahmen, eine Osteo-
densitometrie und Laborbefunde erfor-
derlich. Im Rahmen der klinischen
Untersuchung ist ein Gréenverlust von
mehr als vier cm ein Hinweis fiir eine
fortgeschrittene Osteoporose.

Das Anfertigen einer konventionellen
Rontgenaufnahme der BWS und LWS
bei der Erstuntersuchung ist wichtig fiir
das Erkennen von Frakturen, fiir die
Abkldrung anderer Schmerzursachen

Tabelle 2

Risikofaktoren

familiare Osteoporosebelastung
Alter > 70 Jahre

niedriges Kérpergewicht

BMI < 20 kg/m?

Ovariektomie vor dem 45. Lebensjahr
Bewegungsmangel (langere Immobilitat)

hohes Sturzrisiko
Frakturen in der Anamnese
Alkohol- und Nikotinabusus

kalziumarme Erndhrung (z.B. Laktoseintoleranz)
mangelhafte Sonnenexposition (Vitamin-D-Mangel)

spate Menarche > 15 Jahre, vorzeitige Menopause < 45 Jahre

Medikamenteneinnahme (ber einen langeren Zeitraum (Cortison, Heparine, Zytostatika, Immun-

suppressiva, Antikonvulsiva, Psychopharmaka — Lithium und zu hohe Thyroxindosen)
e pradisponierende Erkrankungen (z.B. CP. Leberzirrhose, Niereninsuffizienz, chronisch entziindliche
Darmerkrankungen, Magenresektion, Diabetes mellitus Typ |, Anorexia nervosa)
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und fiir die zusédtzlich absichernde Beurteilung
der osteodensitometrischen Messung.

Die Rontgenaufnahmen allein eignen sich
nicht zur Diagnose der Osteoporose, weil diese
erst nach mehr als 30% Knochensubstanzverlust
erkennbar ist. Die Knochendichtemessung soll
bei Frauen ab dem 65. Lebensjahr und bei Man-
nern ab dem 70. Lebensjahr erstmalig durchge-
fithrt werden. Bei Vorhandensein von zumindest
einem Risikofaktor entsprechend frither — siehe
Tabelle 2. Die Messung erfolgt bei der DXA
Methode an der LWS und am proximalen Femur.
Fir die Beurteilung dieser Methode wird die
gemessene Knochenmineraldichte als T-Score
angegeben. Der T-Score bezieht sich auf die Kno-
chenmasse eines Normkollektivs junger gesunder
Erwachsener und wird als Standardabweichung
vom Mittelwert dieses Normkollektivs angege-
ben und It. WHO wie folgt klassifiziert:

T-Wert > —1 Normalbefund

T-Wert von -1 bis 2,5 Osteopenie

T-Wert <-2,5 Osteoporose

T-Wert < 2,5 und Frakturen manifeste Osteoporose

Bei einem Normalbefund oder einer Osteope-
nie sind praventive Mafnahmen zu ergreifen. Ist
der T-Score <-2,5 oder sind osteoporotische
Frakturen vorhanden, ist eine spezifische Thera-
pie erforderlich. Derzeit ist die DXA-Methode
noch immer die Grundlage zur Erstellung der
Therapie bei der Osteoporose. Daher ist die fach-
gerechte Beurteilung in der Zusammenschau
aller Befunde — insbesondere der Rontgenauf-
nahmen der Wirbelsdule — wichtig. Die fehler-
hafte Interpretation eines zu hohen oder zu nied-
rigen Dichtewertes bei der Messung (siche Tab. 3)
kann zu falschem therapeutischen Handeln fiih-
ren.

Die Erfahrungen der letzten Jahre zeigen aber,
dass der T-Score als alleinige Entscheidungs-
grundlage zur Einleitung einer spezifischen The-
rapie doch sehr groffe Mingel aufweist, da auch
schon Frakturen bei einem T-Score zwischen -1
und -2,5 auftreten, wenn bestimmte Risikofakto-
ren vorhanden sind. Andererseits wurden auf-
grund eines grenzwertigen T-Scores junge Patien-
tinnen spezifisch behandelt bei denen das
Frakturrisiko vernachldssigbar war. Diese Er-
kenntnisse wurde von einer Arbeitsgruppe der
WHO aufgegriffen und das sogenannte FRAX (=
Fracture Risk Assessment Tool) entwickelt. Die-
ses Modell beinhaltet die 10-Jahres-Wahrschein-
lichkeit einer osteoporotischen Hiiftfraktur sowie
die 10-Jahres-Wahrscheinlichkeit fiir die vier
wichtigsten Osteoporosefrakturen (Wirbelkor-
per, distaler Radius, Clavicula und Humerus).
Dieses Berechnungsmodul kann iiber das Inter-
net www.shef.ac.uk/FRAX kostenlos benutzt
werden. Nach FEingabe der Patientendaten und
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Tabelle 3

Messfehler bei DXA der Wirbelsaule

Hohe Dichtewerte
e Spondylarthrosen

e Aortenverkalkung

e osteoblastdre Metastasen

e M. Paget

e Frakturen

e Skoliose

der Risikofaktoren mit JA oder NEIN
(siehe Tab. 4), wird das Ergebnis in Pro-
zent angezeigt.

Derzeit existieren fiir Osterreich noch
keine Schwellenwerte und Empfehlun-
gen fiir die Therapieentscheidung. Im
Grofbritannien wird derzeit ab einer
10-Jahres-Wahrscheinlichkeit von 20%
behandelt. In Osterreich wird dieser
Wert wahrscheinlich niedriger liegen
aufgrund des hoheren Risikos fiir osteo-
porotische Frakturen.

Mit der Entwicklung des FRAX-
Tools verbessert sich die Vorhersage des
individuellen Knochenbruchrisikos und
wird dazu fiithren, dass wir bisherige
Therapieempfehlungen und Schemata
neu iliberdenken und adaptieren miis-
sen.

Es muss aber erwihnt werden, dass
FRAX z.B. das Sturzrisiko und andere
Risikofaktoren nicht einbezieht und

Niedrige Dichtewerte
e (Osteomalazie

e osteolytische Metastasen
e Plasmozytom

e Hamangiomwirbel

somit noch Limitierungen in der Aussa-
gekraft gegeben sind. Das FRAX-Tool
kann man auch ohne die Eingabe des T-
Scores verwenden, das Resultat liefert
dann eine Entscheidungshilfe, ob eine
Knochendichtemessung schon erforder-
lich ist.

Die Bedeutung der Laboruntersu-
chungen (siehe Tab. 5) liegt im Wesentli-
chen in der Abgrenzung der priméiren
gegeniiber den sekundidren Osteoporo-
seformen. Weiters ist die Bestimmung
der Knochenumbaumarker ein wichti-
ger Faktor zur Beurteilung des Thera-
pieerfolges.

Therapie

Nicht nur die spezifische Medikation,
auch die richtige Erndhrung und Bewe-
gung sind wesentlicher Bestandteil des
Therapiekonzeptes aber auch der Pri-
vention. Die Grundlage der knochen-
freundlichen Erndhrung sind Milch und

Tabelle 4

FRAX-Risikofaktoren

Alter Altersangaben zwischen 40 und 90 Jahren
Geschlecht mannlich oder weiblich

Gewicht Angaben in kg

Groke Angaben in cm

vorausgehende Fraktur

bezieht sich auf eine Fraktur im Erwachsenenalter, die spontan oder
als Folge eines leichten Traumas aufgetreten war und bei einem
gesunden Menschen nicht zu einer Fraktur gefiihrt hatte

Huftfraktur

Huftfraktur eines Elternteils

Rauchen

zum gegenwartigen Zeitpunkt Tabakrauchen oder nicht

Glukokortikosteroide

orale Glukokortikoidtherapie wahrend der drei vergangenen
Monaten oder langer sofern die Dosis > 5 mg Prednisolon (oder
Aquivalent)/d betragt

Rheumatoide Arthritis Ja oder Nein

sekundare Osteoporose

dazu gehdren Typ-I-Diabetes, Osteogenesis imperfecta bei
Erwachsenen, unbehandelte lang anhaltende Hyperthyreose,
Hypogonadismus oder friihe Menopause (< 45 Jahren), Malnutrition
oder Malabsorption, chronische Lebererkrankung

Alkohol

mehr als drei Einheiten téaglich

Eine Einheit Alkohol entspricht einem Standardglas Bier (285 ml),
einem mittleren Glas Wein (120 ml) oder ein MaR Aperitif (60 ml)
oder einem EinzelmaR Spirituosen (30 ml)

Knochenmineraldichte
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Hersteller des verwendeten DXA-Densitometrie-Gerates und
gemessener Knochendichtewert des Schenkelhalses (in g/cm?).
Sollte dieser Wert nicht vorliegen, bleibt das Feld leer

Milchprodukte sowie kalziumreiche
Mineralwésser. Je nach alimentérer
Situation ist die Zufuhr von 1000 mg
Kalzium /Tag bei guter Vitamin-D3-Ver-
sorgung ausreichend. Die Obergrenze
von 1500 mg Kalzium/Tag sollte nicht
uiberschritten werden, da es Hinweise
auf negative Folgen fiir das kardiovas-
kulédre System gibt.

Der Bedarf an Vitamin D kann durch
unsere Erndhrung nicht abgedeckt wer-
den und wird hauptsédchlich unter Ein-
wirkung des UV-Sonnenlichts gebildet.
In unseren Breiten ist es jahreszeitlich
schon so gegeben, dass ein 20-miniitiger
Aufenthalt und das um die Mittagszeit
im Freien nicht durchfithrbar ist, und
damit ein Vitamin-D-Defizit entsteht.
Ein Serumspiegel von iiber 30 ng/ml ist
anzustreben, dies erreicht man durch
Supplementierung von 800-2.000 IE
Vitamin D3 pro Tag. Héhere Dosierun-
gen sind insbesondere fiir Patientinnen
in Pflegeheimen notwendig. Zusétzliche
Bedeutung erlangt Vitamin D nicht nur
weil es die Kalziumaufnahme sondern
auch die neuromuskulédre Koordination
verbessert, wodurch die Sturzhéufigkeit
bei dlteren Menschen sinkt. Auch die
Inzidenz von Kolonkarzinom wird redu-
ziert.

Bewegung in Form von Kraft- und
Ausdauertraining sowie Koordinations-
und Balanceiibungen sind in jedem
Alter zu empfehlen. Krafttraining,
sowohl im Fitnesscenter, als auch zu
Hause mit Hanteln und z.B. elastischen
Therapiebédndern, fordert das Knochen-
wachstum. Zwei- bis dreimal pro Woche
eignen sich Gehen, Nordic Walking,
Laufen — je nach Gelenkstatus —, Rad-
fahren und Skilanglauf nicht nur zur
Priavention der Osteoporose, sondern
auch zur Risikoreduktion kardiovasku-
larer Erkrankungen. Balance und Koor-
dination kann man beispielsweise durch
Tanzen, rhythmische Gymnastik, aber
auch durch Tai Chi verbessern und
damit auch das Sturzrisiko verringern.

Ziel jeder Osteoporosetherapie ist es,
das Frakturrisiko zu reduzieren. Dafiir
stehen heute resorptionshemmende und
knochenneubildende Produkte zur Ver-
fligung.

Bisphosphonate
Thre Wirkung beruht auf einer Hem-

mung der Knochenresorption. Die ora-
len Bisphosphonate, Alendronat und
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Tabelle 5

Osteoporose — Labor

e Basis
- BSG, CRP
-BB
- Serum-Kalzium + Phosphat
- AP Gamma GT
- Kreatinin
- Serum Ephorese
* Erweitert
- FSH, Ostradiol, Testosteron
- 25 OH-Cholecalciferol
- PTH
- TSH
- Cross Laps, Knochenabbaumarker
- Osteocalcin, Knochenanbaumarker

Risedronat, konnen téglich oder einmal
wochentlich verabreicht werden, mit
einer Einnahmedauer von mindestens
drei bis fiinf Jahren im Einzelfall aber
auch ldnger. Bei Unvertriglichkeit der
oralen Préparate, vor allem bei gastroin-
testinalen Symptomen, stehen zwei pa-
renterale Medikamente zur Verfiigung.
Ibandronat als intravendse Dreimonats-
spritze und Zoledronat als Jahresinfusion.
Bei der intravendsen Erstverabreichung
kann es zu grippeartigen Symptomen
kommen. Sehr selten wurde bei parente-
raler Applikation das Auftreten von Kie-
fer-Osteonekrosen und hier zumeist bei
onkologischen Patientinnen beschrieben.

SERM

Selektive Ostrogenrezeptormodulato-
ren sind Susbstanzen, die an ossiren
Ostrogenrezeptoren binden und die
Osteoklastenaktivitit hemmen, aber
antagonistisch auf Brustdriisengewebe
und Uterusschleimhaut wirken. Als pri-
mire Osteoporosetherapie kann Raloxi-
fen bei jlingeren Patientinnen oder im
Anschluss an eine Hormonersatzthera-
pie angewendet werden. Die Einnahme
erfolgt einmal tédglich unabhingig von
der Nahrungsaufnahme. Raloxifen senkt
das Risiko fiir Wirbelkorperfrakturen
und hat auch positive Auswirkungen auf
das Lipidprofil und eine prohibitive Wir-
kung gegeniiber der Entstehung eines
Mammakarzinoms.

Parathormon (PTH)

Zur Behandlung der postmenopausa-
len Ostoeporose mit schwerer Verlaufs-
form, bei der unter antiresorptiver
Therapie iiber zwei Jahre Wirbelkorper-
frakturen auftraten, kann PTH verordnet
werden. Uber Stimulation der Osteoblas-
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ten wirkt PTH 1-34 Teriparatid, durch 18
Monate s.c. tiglich appliziert. Als weitere
Substanz steht heute zusitzlich PTH 1-
84, das ebenfalls s.c. tgl. verabreicht wird,
mit einer Therapiedauer von 24 Monaten
zur Verfiigung. Um die neugebildete
Knochenmasse zu erhalten, muss an-
schlieBend wieder eine antiresorptive
Therapie erfolgen.

Strontiumranelat

Diese Substanz hat einen dualen Wir-
kungsmechanismus. Strontiumranelat
steigert die Kochenneubildung und ver-
langsamt den Knochenabbau. Uber
einen noch nicht ganz gekldrten mole-
kularen Mechanismus (Kalzium-sen-
sing-Rezeptor, RANKL/OPG-Regula-
tion) wird die Osteoblastenproliferation
gefordert und die Osteoklastenaktivitit
reduziert. Die Einnahme erfolgt téglich.
Strontiumranelat reduziert das Risiko
vertebraler, peripherer Frakturen und
Hiiftfrakturen bei der Behandlung post-
menopausaler Frauen. Wenn nach
mehrjdhriger Bisphosphonattherapie
weiterhin ein hohes Frakturrisiko
besteht, gibt es Hinweise auf einen posi-
tiven Effekt auf die Knochenstruktur
nach Einnahme von Strontiumranelat.

Calcitonin

Calcitonin hemmt die Knochenre-
sorption und hat eine zentral analgeti-
sche Wrikung. Zur Anwendung liegt
derzeit ein Nasalspray — 2 x 100 IE/Tag —
vor, der aber heute in der Primérthera-
pie der Osteoporose keine Bedeutung
mehr hat. Bei frischen Wirbelkorper-
frakturen kann es als Analgetikum ver-
wendet werden.

Hormonersatztherapie

Derzeit nicht als Therapie erster Wahl
zu sehen, obwohl sie nachweislich wirkt.
Die Indikation liegt bei den klimakteri-
schen Beschwerden nach Ausschluss
von kardiovaskuldren Risikofaktoren.

Zukiinftige Therapieoptionen

Zur Behandlung der postmenopau-
salen Osteoporose wird bald der
RANKL-Antikérper Denosumab, als
zweimal jihrlich zu injizierendes Medi-
kament zur Verfiigung stehen. Sklerosti-
ninhibitoren, Integrinantagonisten und
Kathepsin-K-Inhibitoren werden in
Zukunft die Behandlungspalette der
Osteoporose erweitern.
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Resiimee

Vielen Patienten ist die Notwendig-
keit einer sogenannten Basistherapie
mit Kalzium und Vitamin D, die bei
jeder Osteoporosetherapie, ob oral oder
parenteral verabreicht werden soll, nicht
bewusst. Um den Behandlungserfolg
nicht in Frage zu stellen, sollten die
Patienten vermehrt iiber die grundle-
genden, oben erliduterten Zusammen-
hénge mit Vitamin D aufgeklart werden,
um eine hohere Compliance zu errei-
chen. Die Messung der Knochendichte
sowie die Verwendung des FRAX-Tools
mit Einbeziehung klinischer und indivi-
dueller Diagnostik stellen derzeit die
Entscheidungsgrundlage einer moder-
nen Osteoporosetherapie dar.
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