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Aktuelles:
Frakturpravention: Raloxifen und Knochenqualitat

N. Hasendchrl

Die Zeiten, in denen die Knochendichterapiestandard bei Osteoporose galternter den verschiedenen Substanzen
als der wesentliche, ja sogar als der einrBann jedoch zeigten Studien, dass untdszw. Substanzgruppen, die fiir die The-
zige Parameter fur das Frakturrisiko galtFluor trotz eines Anstiegs der Knochen-apie der Osteoporose zur Verfigung ste-
sind vorbei. Mittlerweile spricht man von dichte die Frakturhaufigkeit nicht ab-, hen, wird Raloxifen bisher relativ selten

Knochenfestigkeit, einer Grosse, die einersondern zunahm. Der Grund: Fluorideverschrieben, was weder durch die Da-
seits aus der Knochendichte, andererseitéihren zur Bildung von qualitativ minder- tenlage noch durch den Preis wirklich

aber aus der Knochenqualitat resultiertwertigem Knochen — ein klarer Hinweis erklarbar ist. Alle derzeit gangigen Pra-

Insofern scheint der vor einigen Jahrerauf die Bedeutung der Knochenqualitatparate (Bisphosphonate oral oder i.v.,
vorgeschlagene Begriff ,,Knochenbruch- Parathormon, Denosumab, Strontium-
krankheit* zu kurz zu greifen, da die Wie sind nun die Knochenparameter defranelat [in der Schweiz nicht zugelassen],
Fraktur ja lediglich das Ergebnis — gleich-finiert? Knochendichte (,bone mineral Raloxifen, Hormonersatztherapie, soweit
sam die Komplikation — bereits vorherdensity [BMD]) bedeutet physikalische auch anderweitindiziert) zeigen ungefahr
bestehender, tiefgreifender VeréanderunMasse pro Volumen. Dabei wird jedochvergleichbare Frakturreduktionsraten —
gen der Mikroarchitektur des Knochensbei der am haufigsten verwendeléess- zumindest bezliglich des vertebralen

darstellt. methode, der ,dual X-ray absorptiometry” Frakturrisikos. Das Argument, ddgalo-
(DEXA), lediglich der gemittelte, inte- xifen keine Zulassung fur nicht-vertebrale
Epidemiologie grale Mineralgehalt tber eine FlacheFrakturen besitzt, greift deshalb zu kurz,

Die Osteoporose stellt in der Schweizgemessen und in g/émusgedriickt. Der weil es sehr wohl Daten aus Subgrap-
wie in anderen Landern, ein starkoetl-  T-Score drickt dann den Vergleich desnalysen der zulassungsrelevanten MORE-
mendes gesundheitliches und gesundgemessenen Werts mit dem MittelwertStudie [1] gibt, die eine Verminderung
heitsbkonomisches Problem dar, vor allenjunger, gesunder Erwachsener aus. Einger extravertebralen Frakturrate bei Pa-
aufgrund der demographischen Entwick-Reihe von Faktoren, wie die Knochen-tienten mit héherem Frakturrisiko zeigen
lung. Derzeit sollen mehr als 260.000geometrie oder degenerative Verandef2], was jedoch in die Zulassung keinen
Frauen und mehr als 70.000 Manner +ungen, kbnnen den BMD-Wert verfal- Eingang fand. Andererseits gibt es z. B.
jeweils in der Altersgruppe ab 50 Jahrerschen. fur das bei postmenopausaler Osteo-
— von der Erkrankung betroffen sein. porose relativ haufig verschriebene Bis-
Zwischen den Jahren 2000 und 202&nochenqualitat hingegen umfasst eingphosphonat Ibandronat keine Daten zur
wird ein Anstieg der osteoporotischenReihe von Aspekten, wie die trabekulareReduktion von Femurfrakturen.
Frakturen an der Hiifte um 29 % und deMikroarchitektur, die Knochengeometrie, - .
. i . . T . S Auch andere Aspekte wie Wirkmechanis-
Wirbelkdrper um 27 % prognostiziert. die Kortikalisdicke, die Materialeigen- . -
. e N . . mus, Einnahmemodus, Nebenwirkungen
Die Mortalitat einer Huftfraktur betragt schaften und nicht zuletzt auch den Turn- s
N L . und positive Nebeneffekte sollten dazu
wahrend des initialen Krankenhausauf-over des Knochens. All das kann Jedocrb . . o .
. L . eitragen, die derzeitige Verschreibungs-
enthalts 5-15 %, das relative Sterberisimit der BMD-Messung nicht erfasst ; ' N
. o -~ praxis bei Osteoporose zu Uberdenken.
ko in den ersten 5 Jahren nach Fraktwverden. Deshalb|ste|nfehlenderAnstle§ - .
) - y . N . . . o werden Bisphosphonate in den Kno-
liegt bei 3,7 fur Frauen und bei 4,4 furder Knochendichte unter antiresorptiver L .
b . L : . . - . _chen mit eingebaut und verbleiben dort
Méanner. Der Anteil der Heimeinweisun- Therapie noch nicht notwendigerweise o .
I S . . sehr lange mit einer Halbwertszeit von
gen zuvor selbstandiger Personen wir@in Hinweis auf eine fehlende fraktursen- . . .
N . ) .~ bis zu 10 Jahren [3]. Raloxifen hingegen
auf 18—-20 % geschatzt. 8,8 % aller Tokende Wirkung; umgekehrt beweist ein_ . . -
w : . S ) . wirkt physiologisch auf die Knochenzel-
desfalle (12,7 % bei Frauen, 5,0 % bebolcher Anstieg diese Wirkung noch nicht,, " . -
N . N len Uber die dort vorhandenen Ostrogen-
Méannern) entfallen auf die erhéhte Mor- rezeptoren [4]
talitat nach Huft- oder Wirbelkorperfrak- Eine Messung der Knochenqualitat ist mit P ’
turen — 90 % davon sind mit Osteoporo-modernen Methoden durchaus méglichWeiters wirkt sich Raloxifen glinstig auf
se assoziiert (alle Zahlen nach MatthiaMittels hochauflésender Computertomo-das weibliche Brustgewebe aus. In der
Schwenkglenks, ECPM Executive Of-graphie kdnnen Parameter wie TrabekelMORE-Studie fand sich neben der Frak-

fice, Universitatsspital Basel). anzahl, mittlere Trabekeldicke, Trabekel-turreduktion nach 4 Jahren Therapie mit
abstand, Knochenvolumen, Kortikalisdi- Raloxifen im Vergleich zur Placebogruppe
Dichte vs. Qualitat cke und Inhomogenitat des trabekularemuch eine Reduktion des Risikos fir in-

Das Therapieziel bei Osteoporose musbletzwerks auch quantitatin vivo in  vasive Mammakarzinome um 71 % und
eine Reduktion des Frakturrisikos, d. hhoher Auflésung sichtbar gemacht, ge4iir invasive Ostrogenrezeptor-positive
eine Verhinderung von Frakturen, seinmessen und im Verlauf beurteilt werdenMammakarzinome um 79 % [5]. Die
Dass Knochendichte allein dabei nicht Auswertung der ,MORE plus CORE"-
der entscheidende Parameter sein kanDerzeitige Verschreibungspraxis Studie nach 8 Jahren zeigte eine Reduk-
zeigt die Erfahrung mit Fluoriden, die Raloxifen ist ein so genannter ,selektivertion invasiver Ostrogenrezeptor-positi-
noch bis Mitte der 1990er-Jahre als TheOstrogenrezeptor-Modulator* (SERM). ver Mammakarzinome um 76 % [6].
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Daten mit Raloxifen ten Verbesserungen —was fiir die RedukRadspieler H. Changes of volumetric
Die Gruppe um Dr. Helmut Radspieler,tion der Frakturinzidenz unter dembone densities and 3D-bone structures
Osteoporosezentrum Miuiinchen, unterSERM zweifellos von Bedeutung ist.  under therapy with raloxifene measured
suchte insgesamt 59 postmenopausale with HRpQCT (XtremeCT) — a prospec-
Frauen (25 retrospektiv, 34 prospektiv)Fazit tive and a retrospective trial. Poster

mit Osteopenie bzw. Osteoporose, die miDie Verbesserung der KnochenqualitaECTS, Stockholm, 2012.

Raloxifen behandelt wurden. Dazu wur-ist bei Osteoporose mindestens ebenso

de eine hochauflésende CT-Technikwichtig wie die Zunahme der Knochen-

(HR-pQCT) verwendet. Dabei fandendichte. Der SERM Raloxifen zeigtin mo-

sich unter Raloxifen signifikante Verbes-dernen Analyseverfahren eine hervorra-=
serungen vor allem der trabekularergende Wirksamkeit bei der Verbesserung jteratur:

Mikroarchitektur, der Zahl der Trabekel der Knochenqualitat gerade im inneren Ettinger B, Black DM, Mitlak BH, et al. Reduction of ver-
und des Gesamtknochenvolumens. In deTrabekerereich, der bei OSteopOI’OS@abral fracture risk in postmenopausal women with osteo-
prospektiven Studie fand sich auch ein@ine besondere Schwachstelle darstel|fsi reated with elonfare: resuls from a 3 year ran-
Erhdhung der kortikalen Dicke. Die tra- Raloxifen ist damit eine heute noch zugvaluation (MORE) In\/estigaptors. JAMA 1999; 282: 637~

bekuldare Knochendichte nahm (ber 3wenig genttzte Therapieoption bei post#>

Jahre am Radius um 1,2 % und an demenopausaler Osteoporose. 2. Delmas PD, Genant HK, Crans CG, et al. Severity of pre-
valent vertebral fractures and the risk of subsequent ver-

Tibia um 2,4 % ZU, wobei aber die Zu- te_bral and nonvertebral fractures: results from the MORE
nahme der inneren Trabekeldichte we- trial. Bone 2003; 33: 522-32.
sentlich héher war (6,3 % am Radius uanueIIen: 3. Fachinformation Fosamax®: Stand Juli 2010.

10,2 % an der Tibia). Dies ist deshalb vorRadspieler H. Frakturprévention durch : EGCTE”TBN”O” E"LST‘.@: Sta”dMAE“g“S‘lz?:”-. |
oy . . n . Cauley JA, Norton L, Lippman ME, et al. Continue
Bedeutung, weil die innere Trabekeldich-Steigerung der Qualitat des Knochens,, . cancer risk reduction in postmenopausal women

te Ublicherweise viel niedriger ist als dieTherapiereport aktuell Nr. 285. Ortho- treated with raloxifene: 4-year results from the MORE
Gesamttrabekeldichte, da gerade im inpéadie & Rheuma 3/2010. H;iti,”E'é;“#?e‘;”f%omfsa‘éf qaz‘gflafzne eraluation. Brees
neren Knochenbereich der Verlust arRadspieler H, et al. Raloxifene improves; . in s, cauley Ja, Barrett-Connor E, ot al,; CORE
Knochenmasse am hdchsten ist. Somibone-densities and micro architecturalinvestigators. Continuing outcomes relevant to Evista:

B = ; B breast cancer incidence in postmenopausal osteoporotic
zeigte gerade der schwachste Te_ll depa_rameters (bone quality). Poster ECTS, = o o trial of raloxifone. J Natl Cancer
Knochens unter Raloxifen die deutlichs-Wien, 2009. Inst 2004; 96: 1751-61.
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