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H. Leitner

Hiufig ist die Behandlung der Osteoporose mit Antire-
sorptiva durch inaddquate Ergebnisse oder Unvertrig-
lichkeit limitiert. In diesen Fillen ist der Wechsel der Os-
teoporosemedikation, idealerweise auf ein Prdparat mit
anabolem Wirkmechanismus, indiziert. Es gibt Evidenz
dafiir, dass Teriparatid (rekombinantes humanes Parat-
hormon,_;,) auch in der Sequenztherapie die Knochen-
dichte erhoht.

Knochen ist ein lebendes Gewebe. ,, Etwa 10 % der Knochen-
substanz befinden sich in stindigem Umbau und alle 10 Jahre
wird unser Knochen runderneuert*, sagt Univ.-Doz. Dr. Astrid
Fahrleitner-Pammer, Universititsklinik fiir Innere Medizin,
Graz. Dieser stindige Umbau ist wichtig, um die sich unter
Alltagsbelastungen bildenden und mit htherem Lebensalter
zunehmenden Mikrofrakturen zu reparieren.

Der Nachweis eines aktiven Knochenumbaus ist mittels Becken-
kamm-Biopsie nach Tetrazyklin-Labelling moglich. Dadurch
lassen sich die Menge an neu gebildetem Knochen erfassen
sowie Parameter der Knochenstruktur und -qualitit, wie trabe-
kuldrer und kortikaler Knochen, Mineralisierungsgrad oder
Matrixkomponenten beurteilen.

Diese Methode wurde auch in der ,,Graz-Prag*“-Studie benutzt,
um den knochenanabolen Effekt von Teriparatid bei bereits
mit einem Bisphosphonat vorbehandelten und therapienaiven
postmenopausalen Frauen zu vergleichen. Dabei wurde ge-
zeigt, dass Teriparatid die Knochenformation steigert, egal
ob die Patienten therapienaiv waren oder aufgrund einer Bis-
phosphonat-Vorbehandlung einen reduzierten Knochenumbau
zeigten. Die erhohte Knochenbildung unter Teriparatid konnte
iiber 24 Monate erhalten bleiben und war an unterschiedlichen
biochemischen Markern und histomorphometrischen Parame-
tern ablesbar (Abb. 1) [1]. Weiters kam es nach 24 Monaten

Abbildung 1: Veranderungen der biochemischen Marker des Knochenremodelling bei
Teriparatid-behandelten Patienten. Durchgehende Linie — therapienaive Patienten,
unterbrochene Linie — Alendronat-vortherapierte Patienten. Die X-Achsen wurden an-
gepasst um den Vergleich von relativen Veranderungen zu Referenzwerten zu ermdgli-
chen. *p<0,05 vs. Baseline, 'p < 0,05 zwischen den Gruppen. Nachdruck aus [1] (Figure 2),
© International Osteoporosis Foundation and National Osteoporosis Foundation 2010.
With kind permission from Springer Science and Business Media.
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Therapie mit Teriparatid bei Alendronat-vorbehandelten Patien-
ten zu einer Reduktion der Mikrofrakturen [2].

m , Cortical Porosity”

wMit den modernen Messmethoden ldsst sich auch die Korti-
kalis besser beurteilen. Eines der Schlagworte ist hier die
,cortical porosity‘*, so Fahrleitner-Pammer. Es ist bekannt,
dass mit zunehmendem Lebensalter die ,,cortical porosity* an-
steigt und es dadurch zu einer Reduktion der mechanischen
Starke des kortikalen Knochens kommt [3]. Aber auch bei der
Knochenneubildung, dem Modelling, kommt es zu einer Er-
hohung der ,,cortical porosity”. Wird Knochen neu gebildet,
so sind vermehrt Nihrstoffe erforderlich. Diese werden tiber
die Blutgefifle in den Osteonen, die iiber den neu gebildeten
Knochen einwachsen, zur Verfiigung gestellt. ,, Bei der Neu-
bildung von Knochen kann tatsichlich eine Zunahme der
,cortical porosity‘ beobachtet werden. Diese geht jedoch mit
einer Zunahme der Kortikalis-Dicke einher*, 16st Fahrleitner-
Pammer den scheinbaren Widerspruch auf.

., Teriparatid ist eine Substanz, die im Knochen geometrische
Verdnderungen machen kann und die auch nach langjahriger
antiresorptiver Therapie den Knochen wieder leben lisst. Sie
bewirkt Schmerzreduktion und eine Verbesserung der Lebens-
qualitit“, fasst Fahrleitner-Pammer zusammen.

B Sequenztherapie bei schwerer Osteoporose

Ziel einer Osteoporosebehandlung ist die effektive langfristige
Reduktion des Frakturrisikos. Dabei hat die Wahl der Therapie
laut Prof. Dr. Andreas Kurth, Themistokles Gluck Hospital
in Ratingen, im Spannungsfeld zwischen evidenzbasierten
Empfehlungen und individuellen Bediirfnissen zu erfolgen.
Insbesondere Patientinnen, die unter einer Therapie eine weitere
Verschlechterung der Osteoporose erfahren, stellen eine thera-
peutische Herausforderung dar. Fiir diese Fille steht eine Rei-
he an Substanzen zur Sequenztherapie zur Verfiigung. Kurth:
., Im Grof’teil der Studien zur Sequenztherapie spielt Teriparatid
eine Rolle, da es sich dabei um einen Wechsel des Wirkprinzips
handelt“ [4-6]. Ein solcher ist laut Kurth dann indiziert, wenn es
unter Therapie zu schweren oder multiplen Frakturen kommt
und Diagnose und Differenzialdiagnose tiberpriift wurden. Bei
der Wahl der Folgetherapie sind die Wirkprinzipien der ver-
schiedenen Osteoporose-Therapeutika, aber auch etwaige Ko-
morbidititen der Patientinnen, wie etwa koronare Herzkrankheit
(KHK), eingeschrinkte Nierenfunktion oder auch ein geplantes
Zahnimplantat, in die Uberlegungen einzubeziehen.

B Substanz fiir breiten Einsatz

Eine Option nach Versagen einer antiresorptiven Therapie und
bei Vorliegen von Komorbidititen wie KHK oder leichter bis
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mittelschwerer Niereninsuffizienz ist die Gabe von Teriparatid.
In der zulassungsrelevanten Studie von Teriparatid konnte an
einem breiten Kollektiv von postmenopausalen Frauen mit
Osteoporose gezeigt werden, dass das relative Risiko fiir verte-
brale Frakturen im Vergleich zu Placebo um 65 % (p < 0,001)
reduziert werden kann [7]. Mit einer relativen Risikoreduktion
von 90 % (p < 0,001) war die Wirkung von Teriparatid auf das
Verhindern von mittelschweren und schweren Wirbelkorper-
frakturen noch deutlicher ausgeprigt.

Die EUROFORS-Studie war angelegt, um Teriparatid in der
Sequenz nach Vorbehandlung mit einer antiresorptiven Therapie
zu testen [8]. Es wurden Frauen ohne Bisphosphonat-Vorbe-
handlung sowie Patientinnen mit und ohne Therapieansprechen
auf eine vorangegangene Bisphosphonat-Therapie eingeschlos-
sen und in Studienphase I tiber 12 Monate mit Teriparatid be-
handelt. Danach konnte fiir ein weiteres Jahr entweder mit Te-
riparatid weiterbehandelt, auf Raloxifen umgestellt oder nur
noch mit Kalzium und Vitamin D supplementiert werden.
., Teriparatid wirkt auch nach Vortherapie, vor allem an der
Wirbelsdule, und auch Patientinnen mit inaddquatem Out-
come unter antiresorptiver Vortherapie profitierten”, fasst
Kurth die 1-Jahres-Daten zusammen.

Die Datenauswertung nach 24 Monaten zeigt in der Gruppe, die
mit Teriparatid weiterbehandelt wurde, einen weiteren Anstieg
der Knochendichte [9]. Bei Patienten, die auf das Antiresorp-
tivum umgestellt wurden, blieb die Knochendichte konstant
und die alleinige Basistherapie mit Kalzium und Vitamin D
war mit einem Verlust an Knochendichte assoziiert.

Eine direkte Vergleichsstudie zwischen Risedronat und Teri-
paratid bei Patienten mit manifester Osteoporose und Zustand
nach vertebralen Frakturen zeigte eine effektivere Senkung
der Inzidenz neuer vertebraler Frakturen fiir Teriparatid als fiir
Risedronat [10].

,, Wir haben mit Teriparatid eine Substanz, die umfangreich
iiberpriift und breit einzusetzen ist*, schlieit Kurth.

B Fracture Liaison Service

Jede Fragilititsfraktur ist mit einer deutlichen Erhohung der
Re-Frakturrate assoziiert und genau diese Patienten sind es,
die von einer Osteoporosetherapie profitieren, so Priv.-Doz.
Dr. Christian Kammerlander, Klinik fiir Allgemeine, Unfall-,
Hand- und Plastische Chirurgie der LMU Miinchen. Allerdings
wird die Chance zur Behandlung héufig nicht ergriffen. So haben
rund 45 % der Patienten mit Schenkelhalsfraktur zuvor bereits
eine Fragilititsfraktur erlitten [11]. Die Ursache sieht Kammer-
lander, selbst Unfallchirurg, im Versdumnis der Unfallchirurgie,
sich um die Grunderkrankung zu kiimmern. Notig ist laut Kam-
merlander eine interdisziplindr angelegte Alterstraumatologie,
in die neben der Chirurgie und dem Osteoporosemanagement
Elemente wie Behandlung der Komorbiditédten, Erndhrung, Ak-
tivierung, Mobilisierung, psychologische Betreuung, das Naht-
stellenmanagement und andere inkludiert sind.

Ziel eines Fracture Liaison Service (FLS) ist es, alle Patienten
> 50 Jahre mit neuer Fragilititsfraktur einer entsprechenden

Osteoporoseabkliarung und gegebenenfalls -therapie zuzufiih-
ren. Unabdingbare Mitspieler eines FLS sind laut Kammer-
lander Unfallchirurgen mit Interesse an Alterstraumatologie,
Internisten oder Geriater mit Interesse an einer Osteoporo-
setherapie, Organisatoren wie spezielle Assistenten oder Pfle-
gekrifte, so genannte ,,Fracture Nurses*, sowie die Unterstiit-
zung der Krankenhausfiihrung. Weitere Mitspieler des FLS
konnten Osteoporosespezialisten, ein Datenbankmanager so-
wie ein Netzwerk niedergelassener Hausirzte sein. Dass die
Implementierung einer derartigen Struktur zu einer Erhohung
der Osteoporose-Diagnosen, zu vermehrter Therapie und all-
gemein zu einer Verbesserung des Osteoporosemanagements
fiihrt, konnte in einer Evaluierung an der Innsbrucker Univer-
sitdtsklinik gezeigt werden [12].

. Ein Fracture Liaison Service ist in jedem Gesundheitssystem
die effizienteste Mafinahme zur Sekunddrprivention von Frak-

turen bei Osteoporose“, schlieit Kammerlander.

Quelle: Antiresorptiv — Anabol — Antiresorptiv: Therapie-Optionen der Osteo-
porose. Satellitensymposium mit freundlicher Unterstiitzung von Lilly im
Rahmen des 23. Osteoporoseforums, 7. 5. 2015, St. Wolfgang

Autor: Mag. Harald Leitner
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