OSTEOPOROSE

Osteoporosetherapie:
vom Moglichen zum Machbaren

Dr. Claudia Uhlir

Die Umsetzung von Erkenntnissen aus
der Osteoporoseforschung in die Praxis
stand im Zentrum des heurigen Osteopo-
rosewochenendes (12./13.3.2011) in Salz-
burg. Das Spektrum der Vortréige reichte
vom optimierten Einsatz von Bisphos-
phonaten bis hin zu aktuellen Daten zu
Vitamin-D und Fragen zur Erndhrungs-
und Bewegungstherapie.

Eine gelungene Mischung aus neuen
wissenschaftlichen Fakten und aktuellen
Fragestellungen aus der Praxis zeichne-
ten auch das diesjdahrige Osteoporose-
wochenende in Salzburg aus, durch das
der Prisident der Osterreichischen Ge-
sellschaft fiir Mineral- und Knochen-
stoffwechsel, Prim. Univ.-Prof. Dr. Hein-
rich Resch, KH der Barmherzigen
Schwestern Wien, und Prim. Univ.-Prof.
Dr. Johann Broll, Rheuma-Zentrum
Wien Oberlaa, fiihrten.

Den Finger in die Wunde legte Prim.
Dr. Andreas Winkler, Klinik Pirawarth,
Kur- und Rehabilitationszentrum, der
anhand einer in einem geriatrischen Pfle-
gekrankenhaus in Wien durchgefiihrten
Untersuchung aufzeigte, dass selbst in
Osterreich die Moglichkeiten der moder-
nen Osteoporosetherapie nicht ausge-
schopft werden. Bei 36,2% der einge-
schlossenen Patientlnnen lag eine
osteoporotische Fraktur vor. Jedoch nur
30,4% von ihnen waren adidquat und
53% insuffizient therapiert.16,7% dieser
Patienten erhielten gar keine medika-
mentose Osteoporosetherapie.

Fallstricke der oralen
Bisphosphonattherapie

Dabei stehen unter anderem mit
Bisphosphonaten Substanzen zur Verfii-
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gung, mit denen das Risiko fiir osteopo-
rotische Frakturen nachweislich gesenkt
werden kann. Eine Krux liegt darin, dass
die Frakturrate bei 50%-iger Compli-
ance unter oralen Bisphosphonaten
kaum niedriger ist als ohne Behandlung
(Abbildung 1) (1) und Studien belegen,
dass die Compliance der wochentlichen
oralen Formen bereits nach vier Mona-
ten Therapie unter 50% liegt (2).

Die Therapietreue ist neben der Wirk-
samkeit also ein Kardinalkriterium fiir
den Therapieerfolg. Bei oralen Bisphos-
phonaten reicht es zudem nicht aus, diese
einzunehmen, sie miissen auch richtig
eingenommen werden. Und das ist, wie
Univ.-Doz. Dr. Astrid Fahrleitner-Pam-
mer, Univ.-Klinik Graz, aus ihrer prakti-
schen Erfahrung berichtete, auch keines-
wegs immer der Fall. So nehmen viele
Patienten das orale Bisphosphonat zum
Friihstiick ein, und nicht wie indiziert
eine halbe Stunde davor. ,,Schon dieser
Fehler kann den Therapieerfolg zunichte
machen®, sagte Fahrleitner-Pammer und
verwies auf weitere Probleme: ,,Altere
Menschen leiden héufig an Schlucksto-
rungen. Zudem gibt es Hinweise darauf,
dass orale Bisphosphonate vor allem bei
Patienten mit Barret-Osophagus das Ri-
siko fiir die Entwicklung eines Osopha-
guskarzinoms erhohen konnten (3).“

Mit parenteralen Bisphosphonaten
konnen alle diese Probleme umgangen
werden - und dies bei geringerer Pillen-
last fiir die meist multimorbiden Patien-
ten. Mangelnde Resorption ist bei dieser
Applikation ausgeschlossen, wodurch
der in Studien gezeigte Therapieerfolg
auch in der Praxis erzielt werden kann.
»Im Fall von Ibandronat gewihrleistet
die Quartalsspritze dariiber hinaus einen

regelméfBigen Arzt-Patient-Kontakt®,
sagte Fahrleitner-Pammer: ,,Die dreimo-
natliche Therapie ermoglicht den behan-
delnden Arzten den Behandlungsverlauf
zu begleiten, wichtige Themen wie Bewe-
gung, Erndhrung, Vitamin-D- und Kal-
zium-Einnahme und die Sturzprophy-
laxe immer wieder anzusprechen und die
Therapie gegebenenfalls anzupassen.*
Recall-Systeme haben sich in vielen Pra-
xen bewdhrt und erleichtern die Patien-
tenfithrung.

Parenterale Bisphosphonate haben in
der Praxis einen weiteren Vorteil, so
Fahrleitner-Pammer: ,,Benotigen akut
erkrankte dltere Patienten unter Polyme-
dikation ein weiteres Medikament, wer-
den oft als erstes Bisphosphonate abge-
setzt, um die Tablettenzahl zu reduzieren.
Nicht immer wird spiter wieder mit der
Therapie begonnen. Bei intravenoser
Gabe kann ein solcher unbeabsichtigter
Therapieabbruch nicht passieren.

Unterschiedliches Neben-
wirkungsspektrum beachten

Ein wesentlicher Aspekt bei der Wahl
des Bisphosphonats ist das unterschied-
liche Nebenwirkungsspektrum der ein-
zelnen Substanzen, mit dem sich Prof.
Dr. Dieter Felsenberg, Charité-Univer-
sitdtszentrum Berlin, Zentrum Muskel-
und Knochenforschung, in seinem Vor-
trag auseinandersetzte. So tritt das Post-
Injektions-Syndrom nach i.v.-Gabe von
Bisphosphonaten je nach Préparat sehr
unterschiedlich hdufig auf. Die Inzidenz
liegt nach Pamidronat- bzw. Zoledronat-
Infusion bei 40% bzw. 30% im Vergleich
zu nur 4,5% nach Ibandronat-Injektion.
Statistisch sinkt zwar das Risiko eines
Post-Injektions-Syndroms nach Zole-
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dronsdure-Infusion mit jeder Applika-
tion, eine Vorhersage fiir den individuel-
len Patienten sei aber, so Felsenberg,
nicht moglich. Auch beziiglich der Nie-
rensicherheit bestehen relevante Unter-
schiede. Bei oralen Bisphosphonaten ist
in der bei Osteoporose iiblichen Dosie-
rung nach heutigem Kenntnisstand nicht
mit renalen Komplikationen zu rechnen.
Bei Ibandronat i.v. trigt die hohe Pro-
teinbindung von 85% zur hohen Nieren-
sicherheit bei. Im Gegensatz dazu sei bei
vorbestehender renaler Dysfunktion
Vorsicht mit Zoledronsdure geboten, so
Felsenberg. Dies gelte auch bei Patienten
fortgeschrittenen Alters, bei gleichzeitiger
Anwendung nephrotoxischer Arzneimit-
tel (z.B. NSAR), gleichzeitiger diureti-
scher Therapie oder Fliissigkeitsmangel.
Eine Kreatinin-Clearance < 35ml/min ist
eine Kontraindikation fiir Zoledron-
sdure; die Inzidenz einer spontanen Nie-
renfunktionsstorung liegt bei 18/100.000
Patienten.

Um das Risiko fiir Kiefernekrosen
unter i.v.-Bisphosphonattherapie zu mi-
nimieren, sollte die Infusion nicht u-
nmittelbar nach zahnérztlichen Eingrif-
fen im Bereich des Knochens erfolgen.
Empfohlen wird, diese frithestens zwei
bis drei Tage nach der Infusion einzupla-
nen und unter antibiotischer Abdeckung
(Clindamycin) durchzufiihren. Ursache
der therapeutisch schwer beherrschbaren
Osteomyelitis, von der vorwiegend Tu-
morpatienten unter Hochdosis-Bisphos-
phonat-Therapie betroffen sind, ist eine
Ubersupprimierung des Knochenrepa-
raturmechanismus durch die zirkulie-
rende Substanz. Bereits in den Knochen
eingebautes Bisphosphonat ist hingegen
biologisch wenig aktiv. Weiterhin unge-
klart bleibt die Ursache der atypischen
Femurschaftfraktur unter Bisphospho-
naten. Derzeit ist noch kein Fall unter
i.v.-Bisphosphonaten bekannt.

Dass Bisphosphonate auch bei rheu-
matoider Arthritis knochenprotektive
Effekte haben, zeigte Prim. Univ.-Doz.
Dr. Ludwig Erlacher, SMZ Siid/Kaiser-
Franz-Josef-Spital Wien, in seinem Vor-
trag. Die immunologischen Grundlagen
der im Rahmen von entziindlich rheu-
matischen Erkrankungen auftretenden
Osteoporose formen zudem ein neues
Bild der Erkrankung als Teil eines ent-
ziindlich bedingten Systemgeschehens.
Erlacher machte deutlich, dass durch
das Zusammenfiigen wissenschaftlicher
Erkenntnisse mit Sicht auf ubiquitir
ablaufende Prozesse das scheinbar
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Abbildung 1

Therapietreue unter oralen Bisphosphonaten und Frakturrisiko
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Nach: Siris ES. et al. Mayo Clin Proc. 2006; 81: 1013-1022

bekannte Bild der Osteoporose von
neuen Gesichtspunkten her betrachtet
werden kann.

Erndhrungs- und Bewegungs-
therapie bei Osteoporose

Neben der medikamentdsen Therapie
sind ernidhrungsmedizinische Interven-
tionen und Bewegungskonzepte wichtige
Saulen der medizinischen Betreuung von
Osteoporosepatienten, wie Univ.-Prof.
Dr. Regina Roller-Wirnsberger, Univ.-
Klinik Graz, und Prim. Univ. Prof. DDr.
Mag. Anton Wicker, LKH Salzburg deut-
lich machten. ,,Bewegung ist ein Medika-
ment und muss auch entsprechend do-
siert werden‘ betonte Wicker: ,,Gerade
bei dlteren Patienten ist das Bewegungs-
programm an die Alltagsbediirfnisse
anzupassen. Hierbei geht es vorrangig
auch um das Training von Gleichgewicht
und Koordination“. Richtiges Training
kann die Muskelkraft bis ins hohe Alter
erhalten. Und diese ist die Voraussetzung
fiir starke Knochen. Wie das Team um
Felsenberg zeigte, konnen trainierte 70-
Jahrige mehr Muskelkraft haben als
untrainierte 20-Jahrige. ,, Heute bewegen
sich aber schon die Kinder zu wenig®, kri-
tisierte Wicker.

Roller-Wirnsberger wies auf einen
weiteren Missstand hin: Rund die Hilfte
der betagten Patienten, die stationir

aufgenommen werden, sind mangeler-
néhrt. Warnsignale sind Gewichtsverlust
> 5% in drei Monaten (> 10% in sechs
Monaten), BMI < 21, Serum-Albumin <
3,5 g/dl und ein Armumfang < 31 cm.
Eiweimangelerndihrung fordert den
Knochenabbau und erhoht das Fraktur-
risiko. Erste Mafnahme ist der Aus-
gleich des Sédure-Basen-Haushalts, da
sonst Einweif3 nicht eingebaut werden
kann. Optimalerweise sollte die gestei-
gerte Eiweilzufuhr gleichméBig auf die
drei Hauptmahlzeiten aufgeteilt werden.
Bei exzessiver Eiweilaufnahme muss
die Kalziumzufuhr gesteigert werden,
um die dadurch erhohte renale Kalziu-
mausscheidung zu kompensieren.

Schliisselfaktor Vitamin D

Ganz entscheidend ist auch die ausrei-
chende Versorgung mit Vitamin D. Univ.-
Prof. Dr. Harald Dobnig, Graz, verwies
auf die neue empfohlene Tageszufuhr fiir
Gesunde von 600 IE Vitamin D3 im
Alter von 1-70 Jahren und 800 IE fiir
iiber 70-Jahrige. Personen mit Risiko fiir
Vitamin D Mangel empfiehlt der
Experte 2.000 IE /Tag, die auch einmal
wochentlich in Tropfenform (28 Trop-
fen) eingenommen werden konnen. Fiir
Erwachsene gilt die Aufnahme von bis
zu 4.000 IE Vitamin D/Tag und von bis
zu 2.000 mg Kalzium/Tag als sicher laut
den Empfehlungen des American Insti-
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tute of Medicine. In Osterreich ist der
Anteil der Menschen mit Vitamin-D-
Defizienz oder sogar -Insuffizienz ver-
hiltnismaBig hoch. In Regionen iiber
dem 47. nordlichen Breitengrad reicht
von Oktober bis Mérz die Sonnenein-
strahlung fiir eine Vitamin-D-Bildung
nicht aus. Man weif3 zudem, dass die Vita-
min-D-Bildung mit zunehmendem Alter
aufgrund der diinner werdenden Haut
abnimmt. Fiir Vitamin D sind zahlreiche
positive Effekte nachgewiesen: Bei aus-
reichender Vitamin-D-Versorgung ist
die Knochendichte unabhingig von der
Kalziumaufnahme optimal. Bei tiber 60-
Jahrigen korrelieren hohere 25(OH)-
Vitamin-D-Spiegel mit einer besseren
Beinfunktion (24 m Walk Test, Sit-to-
Stand-Test) (4). Bei Patientinnen nach
Schlaganfall erhohte Vitamin D2 1.000
IE/Tag tiber zwei Jahre die Muskelkraft
und -morphologie und verringerte dabei
die Sturzrate um 59% (5). Dobnig ver-
wies anhand eigener Daten darauf, dass
sich der sturzpriventive Effekt einer
Vitamin-D- und Kalzium-Supplementa-
tion erst relativ spat zeigt, aber einen
iiber den Therapiezeitraum hinausgehen-
den Effekt hat (6). Eine Metaanalyse
zeigt, dass Vitamin D das Risiko nichtver-
tebraler Frakturen um 20% und das
Risiko fiir Hiiftfrakturen um 18% verrin-
gert (7). GroBe Beobachtungsstudien
weisen sogar auf einen Zusammenhang
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zwischen der Inzidenz von Atemwegsin-
fekten und den 25(OH)-Vit-D-Spiegeln
(8) bzw. mit der Mortalitét hin (9,10).

Was wann kontrollieren?

Last but not least gilt es,den Therapie-
erfolg zu kontrollieren. Dr. Helmut
Kissmann, A.6. Landeskrankenanstal-
ten Salzburg/PMU fasste die Empfeh-
lungen zum Monitoring der Osteoporo-
setherapie aus der Literatur zusammen,
verwies aber auch darauf, dass hierzu
einheitliche Leitlinien fehlen. Folgende
Kontrollen werden als sinnvoll erachtet:

e Kontrolle des Serum-Kalziums zwei
bis drei Monate nach Therapiebeginn.

e Knochenumsatzmarker zwei bis drei
Monate nach Therapiebeginn und
nach zwolf Monaten.

e Kontrolle der Korpergrole nach
sechs bis zwolf Monaten.

e Knochendichtemessungen in ein- bis
zweijahrigen Abstinden (Arznei &
Vernunft: drei Jahre).

e Unter Steroidtherapie Knochendich-
temessung schon nach sechs bis neun
Monaten.

Zusammenfassung

Die Osteoporose-Fortbildungsveran-
staltung in Salzburg, an der mehr als 100

Arzte aus ganz Osterreich teilnahmen,
zeigte wieder einmal mehr, wie wichtig
die Therapietreue bei einer Erkrankung
wie der Osteoporose ist. Nicht nur die
regelmiBige Einnahme der Medikation,
sondern auch Kalzium/Vitamin-D-Sup-
plemente, die richtige Erndhrung und
Bewegung sind entscheidend fiir einen
Therapieerfolg. Moderne Medikamente
wie die Quartalsspritze (Ibandronat)
verhelfen zu einem verbesserten Thera-
piemanagement in der Osteoporose und
werden von Arzten und Patienten glei-
chermal3en akzeptiert.
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