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P. Kohler, R. Klepper, R.-D. Hesch

ANORMALE VERTEILUNG DER KNOCHEN-
DICHTE AUF BENACHBARTE LENDEN-
WIRBEL BEI OSTEOPOROSEPATIENTEN

MIT UND OHNE FRAKTUR

/USAMMENFASSUNG

Hintergrund

Das individuelle Frakturrisiko bei
Osteoporose kann nicht alleine
aus den densitometrischen Mef3-
ergebnissen bestimmt werden, da
die Variabilitat hoch ist und sich
Daten von Patienten mit Kno-
chenbriichen und diejenigen von
gesunden Vergleichspersonen
stark Gberschneiden. Die konven-
tionelle spinale CT-Osteodensito-
metrie (QCT) verwendet Durch-
schnittwerte aus Einzelmessungen
an mehreren Wirbelkorpern. Die
Aussagekraft dieser Untersuchung
kann moglicherweise gesteigert
werden, wenn die Variabilitat
dieser Einzelmessungen genauer
analysiert wird.

Methoden

Es wurden retrospektiv die Kno-
chenmineraldichte (KMD)-Daten
der spinalen QCT von 139 Pa-
tienten ausgewertet. Die Patien-
ten wurden in sechs Gruppen mit
normaler bis stark verminderter
durchschnittlicher Knochendichte
(Spongiosa) eingeteilt und die
relativen Knochendichten von
LWK 2 und 3 bezogen auf den
jeweils nachsthoheren Wirbel-
korper ausgewertet. Die durch-
schnittliche Verteilung aller
Patienten ohne Frakturen wurde
festgehalten und die Haufigkeit
der Abweichungen von dieser
Durchschnittsverteilung nach der
Knochendichte und dem Vorhan-
densein von Frakturen analysiert.

Ergebnisse

Die Knochendichte der Kortikalis
nahm von LWK 1 nach LWK 2

um 9 % und von LWK 2 nach
LWK 3 um weitere 5 % zu. Die
Spongiosadichte stieg bei Patien-
ten mit normaler mittlerer Kno-
chendichte zwischen LWK 1 und
LWK 3 nur um 2 %, fiel jedoch
bei Patienten mit stark reduzierter
Knochendichte um bis zu 20 %
ab. Durchschnittlich erhielten wir
eine Abnahme um 3 % von
LWK 1 nach LWK 2 und um
nochmals 2 % von LWK 2 nach
LWK 3.

Alle 19 Patienten mit Osteo-
porose und bereits manifesten
Wirbelfrakturen wichen in min-
destens einem der vier Werte
mehr als eine Standardabwei-
chung vom Durchschnitt ab, d. h.
die Knochendichteverteilung war
atypisch. Andererseits hatten von
den 57 Patienten mit Osteoporose
(KMD < 100 mg/cm?), die keine
Frakturen aufwiesen, 18 (32 %)
keine solchen Abweichungen.

SchluB8folgerung

Es sollte gepriift werden, ob
Patienten mit niedriger Knochen-
dichte, aber mit reguldrer Ver-
teilung tber die benachbarten
Wirbel einem individuell gerin-
geren Frakturrisiko unterliegen.
Die Auswertung kann ohne
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zusatzliche Strahlenbelastung aus
den bereits jetzt bei jeder QCT
erhobenen Daten erfolgen.

EINLEITUNG

Osteoporose ist ein Verlust an
Knochendichte und -struktur, der
zu Frakturen fiihren kann. Ein
Mals fur die Knochendichte ist die
Kalziumhydroxylapatitdichte
(Knochenmineraldichte, KMD),
die mit verschiedenen rontgen-
absorptiometrischen Verfahren
bestimmt werden kann [1-8]. Mit
sinkender KMD erhoht sich die
Haufigkeit pathologischer Schen-
kelhals-, Wirbel- und Radius-
frakturen [9-16].

Die Bruchfestigkeit des Knochens
und die Frakturinzidenz korrelie-
ren aber in vivo nicht linear mit
einer Reduktion der Knochen-
dichte [17, 18], vielmehr treten
noch zahlreiche andere Faktoren
der Lebensweise, aber auch der
Knochenqualitdt hinzu [2, 19-21].
Auch ist der Abbau der Knochen-
dichte stark altersabhangig [22].
Die individuelle Vorhersagbarkeit
von pathologischen Frakturen ist
mit den derzeitigen Parametern
daher noch unbefriedigend.

Tabelle 1: Gruppeneinteilung der Patienten gemah der durchschnittlichen
Spongiosa-Knochendichte, Geschlechts- und Altersverteilung, sowie der Zahl

der Patienten mit manifesten Frakturen.

Gruppe KMD n Manner
[mg/cm?]

1 > 150 22 5
il 125-150 13 4
1l 100-124 28 3
v 80-99 29 4
\% 60-79 30 6
Vi <60 17 7
gesamt 139 29

Frauen Alter @ Alter  Anzahl
Frakturen

17 23-71 41,2 0

9 28-80 46,4 0

25 30-81 57,7 0

25 36-85 57,4 2

24 40-76 60,5 5

10 49-77 64,5 12
110 23-85 55,4 19

J. MINER. STOFFWECHS. 1/1998

For personal use only. Not to be reproduced without permission of Krause & Pachernegg GmbH.

15



16

ORIGINAL-
ARBEIT

zeichneten regions-of-interest.

Abbildung 1: Lage der CT-Querschnitte durch die Mitte der Lendenwirbelkérper
1-3 im seitlichen Ubersichtsbild. CT-Querschnitt mit halbautomatisch einge-

MIETHODEN

Es wurden retrospektiv die
CT-Daten aller 180 im Zeitraum
Janner 1992 bis Marz 1993 zur
Osteodensitometrie iiberwiese-
nen Patienten ausgewertet. Diese
Patienten wurden uns entweder
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wegen des klinischen oder
rontgenologischen Verdachts auf
Osteoporose zur Untersuchung
zugewiesen oder waren zu ande-
ren CT-Untersuchungen erschie-
nen und hatten sich nach Aufkla-
rung Uber die damit verbundene
Strahlenbelastung zu der zusatzli-
chen QCT bereiterklart. Nach

Kriterien wie Menopausenalter,
Ostrogenexposition, Erndhrung
und Lebensweise wurde nicht
differenziert, da ein unabhéangiger
Parameter der Knochenmineral-
verteilung bei der Entwicklung
der Osteoporose gesucht wurde.
Aus der Studie ausgeschlossen
wurden Patienten mit irreguldren
Kortikalisveranderungen wie
Exophyten, ferner solche Unter-
suchungen, bei denen die Spon-
giosa der LWK 1-3 nicht ohne
Uberlagerung durch eingebro-
chene Grund- oder Deckplatten
dargestellt werden konnte, Fille
mit Wirbelhdmangiomen, bei
friiherer Strahlentherapie expo-
nierte Wirbel sowie Patienten
mit bekannten durch adaquate
Traumata verursachte lumbale
Wirbelfrakturen (insgesamt 41).
Es verblieben n = 139 Patienten,
die entsprechend ihrer densito-
metrischen Durchschnitts-Kno-
chendichte (Spongiosa) in sechs
willkurliche, etwa gleichbreite
Gruppen eingeteilt wurden.
Gruppeneinteilung, Alters- und
Geschlechtsverteilung, sowie die
Zahl der Patienten mit bereits
erkennbaren Frakturen sind aus
Tabelle 1 zu entnehmen.

Querschnitte der Lendenwirbel-
korper 1, 2 und 3 wurden mit
einem Siemens-HiQ-CT-Gerat
aufgenommen (85 kV /210 mAs /
Schichtdicke 8 mm / parallel zu
Grund- und Deckplatte zentral
durch den WK/ eingestellt nach
seitlicher Ubersichtsradiographie).
Unter dem Patienten befand sich
ein zweiteiliges Referenzphan-
tom, dazwischen ein ankoppeln-
des Gelkissen. Um Phantom und
Wirbel gemeinsam moglichst
grol’ darzustellen, wurde etwa
um den Faktor 2 vergroRert.
Quantitative Auswertung mittels
Standardsoftware der Fa. Siemens




in halbautomatisch festgelegten
Regions-of-interest, nach der von
Kalender [23] publizierten Me-
thode. Abbildung 1 zeigt die Lage
der CT-Querschnitte und der ROI.
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Tabelle 2: Knochendichteverteilung der oberen drei Lendenwirbel (Durchschnitt
aller Patienten ohne bereits manifeste Fakturen), Relativwerte der KMD, bezo-
gen auf den ndchsthoheren LWK; Mittelwerte, Standardabweichungen.

relative KMD Kortikalis Spongiosa
o, o,
Um zusatzliche Stahlenbelastun- LWKT (100 %) (100 %)
gen zu vermeiden, wurde das LWK 2 gg. 1 109 £9 % 97 £ 8%
Vorliegen von lumbalen Wirbel- LWK 3 gg. 2 105 + 9 % 98 + 9 %

frakturen anhand der Ubersichts-
radiogramme (Topogramme) im
seitlichen Strahlengang beurteilt,
die bei der QCT ohnehin anfal-
len. Regelmafig ist die gesamte
LWS, meist auch die untere BWS
ab ca. BWK 11 darauf abgebildet.
Auf in der Literatur beschriebene
morphometrische Fraktursuche
und -klassifikation anhand digita-
lisierter MelRpunkte der Wirbel-
korperkontur [14, 24, 25] wurde
verzichtet, da einerseits die ver-
wendeten Frakturkriterien erheb-
lich variieren und andererseits die
Ubereinstimmung mit einer qua-
litativen radiologischen Beurtei-
lung schwach ist [26, 27]. In
Anlehnung an [27] wurden die
Bilder von zwei Radiologen ohne
Kenntnis der Anamnese und der
QCT-Ergebnisse unabhdngig
voneinander gepruft. Nur bei
tibereinstimmendem Votum
wurde eine Keil-, Fisch- oder
Flachwirbelfraktur oder eine
Impressionsfraktur angenommen.

Um das normale Verhalten der
Knochendichteverteilung festzule-
gen, wurden von allen Patienten,
ausgenommen denen, die bereits
lumbale Wirbelfrakturen aufwie-
sen, die relativen Veranderungen
von Spongiosa- und Kortikalis-
KMD von LWK 2 gegentliber
LWK 1, bzw. von LWK 3 gegen-
tiber LWK 2, ermittelt und daraus
die arithmetrischen Mittel berech-

Abbildung 2: QCT-MeBwerte in mg/ml Kalzium-Hydroxylapatit-Aquivalent
(Ca-HA) der sechs Patientengruppen. Mittelwerte/Standardabweichungen.
(x = Kortikalis; 0 = Spongiosa.)
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Abbildung 3: Relative Knochendichten der LWK 2 und 3, auf LWK 1 bezogen,
Mittelwerte/Standardabweichungen. (x = Kortikalis; 0 = Spongiosa.)
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differenz um mehr als eine Stan-

jeden Patienten die Anzahl der
Abweichungen davon ausgezahlt.
Es konnten 0-4 Abweichungen
vorliegen (definiert als Absolut-

net (Tab. 2). Die so beschriebene
Verteilung haben wir als Regel
betrachtet und anschlieRend fiir

dardabweichung): Kortikalis LWK
2, Spongiosa LWK 2, Kortikalis
LWK 3 und Spongiosa LWK 3.

J. MINER. STOFFWECHS. 1/1998 [ ¥/
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Abbildung 4: Anzahl der Patienten pro Gruppe, deren Dichteverteilung von den
Durchschnittswerten nach Tabelle 2 abweicht. Als Abweichung wurde eine Dif-
ferenz von mehr als einer Standardabweichung definiert. Jede Gruppe ist un-
terteilt in Patienten ohne und mit Frakturen der Lendenwirbelséule.
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Anzahl der Abweichungen

Die Unterschiede der KMD wur-

den durch multivariate Varianz-
analyse gepriift; die Anzahl der

ERGEBNISSE

Regelabweichungen bei Patienten
mit und ohne Frakturen wurde
mittels dem parameterfreien
Wilcoxon-Rangsummentest
verglichen.

J. MINER. STOFFWECHS. 1/1998

In Abbildung 2 sind die Mittel-
werte und Standardabweichun-
gen der KMD von LWK 1, LWK 2
und LWK 3 nebeneinander aufge-
tragen, getrennt fir die sechs

Patientengruppen. Man erkennt
eine steigende Tendenz der
kortikalen KMD von LWK 1 nach
LWK 3, die spongiose KMD fdllt
dagegen geringfligig ab. Die
Unterschiede zwischen den Wir-
beln sind jedoch nicht signifikant.

Abbildung 3 zeigt die relativen
Werte fiir die beiden kaudalen
Wirbel, bezogen auf den jeweili-
gen ndchsthoheren Wirbelkorper,
LWK 1 = 100 %. Dabei findet
sich in allen Gruppen jetzt eine
deutliche Zunahme der Kor-
tikalisdichte von kranial nach
kaudal, signifikant (p = 0,01) in
den Gruppen I, lll, IV und V,
schwach signifikant (p = 0,02) in
der Gruppe Il. In der Gruppe VI
besteht bei hoher Streubreite der
Einzelwerte keine Signifikanz.
Die spongiose KMD andert sich
in den Gruppen | und Il nicht,
nimmt jedoch in den Gruppen
mit mittlerer bis starker Minde-
rung der KMD (l1I-VI) von kranial
nach kaudal signifikant (p = 0,01)
ab.

Abbildung 4 zeigt die Haufigkeit
der Abweichungen von den
Werten der Tabelle 2, getrennt
nach Gruppen und nach dem
Vorhandensein von Fraktur(en).
Mit steigender Knochendichte
nimmt die Anzahl der Abwei-
chungen und der Anteil der
Patienten mit Abweichungen ab
(jeweils r = 0,97). Die Patienten
mit Frakturen haben tendenziell
mehr Abweichungen pro Fall.
Die Korrelation der Abweichungs-
haufigkeit mit dem Anteil von
Patienten mit Frakturen betragt
r= 0,85, d. h. mit zunehmender
Abweichung nimmt die Fraktur-
haufigkeit zu. Der Haufigkeits-
unterschied zwischen den Fallen
mit und ohne Frakturen ist infolge
der geringen Fallzahl nicht signi-



fikant. Jedoch ist auffallig, daf
alle 19 Patienten mit bereits
manifesten Frakturen mindestens
eine Abweichung aufweisen.
Ebenso weichen alle Patienten
ohne Frakturen, aber mit extre-
mer Osteopenie (Spongiosa < 60
mg/ml), vom Durchschnitt ab.
Auf der anderen Seite haben von
den 57 Patienten mit Osteo-
porose (KMD < 100 mg/cm?),
aber ohne Frakturen, 18 keine
Abweichungen.

DISKUSSION

Das bisherige Dilemma liegt
darin, dal$ die Messungen der
KMD der Wirbelkorperspongiosa
starke Uberschneidungen der
MeRbereiche von Patienten mit
manifesten osteoporotischen
Frakturen mit denen von klinisch
noch gesunden Vergleichsperso-
nen ergeben (8, 14, 17, 28]. Es
existiert nicht nur eine hohe
interindividuelle Streubreite der
Densitometriewerte verschiede-
ner Skelettlokalisationen [4, 10,
12,13, 16, 22, 29, 30], sondern
auch innerhalb einer Skelettloka-
lisation [19, 31, 32]. Niedrige
Knochendichte bedeutet nicht
Fraktur, sondern Frakturrisiko [21,
33, 34]. Dies hat zu einer Min-
derbewertung der Osteodensito-
metrie bei der Osteoporosedia-
gnostik geftihrt. Andererseits ist
die Bestimmung der KMD die
einzige zuverlassige Methode, ein
Frakturrisiko neben anderen
Frakturrisiken zu bestimmen, und
ist damit der Messung des Blut-
hochdruckes in der Apoplexdia-
gnostik vergleichbar [21].

Zur Diagnose der Osteoporose
konnen zwar die bereits aufgetre-
tenen pathologischen Frakturen
herangezogen werden [35-37],

auf der anderen Seite sollte eine
Osteoporose vor Eintritt der Frak-
tur definiert und therapiert wer-
den konnen, um eine echte
Heilung zu ermoglichen. Eine
vom praktischen Standpunkt her
wiinschenswerte ,Frakturgrenze”
(fracture threshold), z. B. das

90 %- [32] oder das 95 %-Quan-
til [8] der Patienten mit gesicher-
ten nicht-traumatischen Frakturen,
ergibt einen unvertretbar hohen
Anteil falsch positiver Diagnosen
[18] und kann nur unter zusatzli-
cher Kenntnis klinischer, anamne-
stischer und humoraler Daten [2]
und/oder mit langjdhrigen Ver-
laufsbeobachtungen [19] verwen-
det werden.

Eine Verbesserung der klinischen
Aussagekraft des einzeitig gemes-
senen KMD koénnte sich durch
exakte Angabe der jeweiligen
bedingten Frakturwahrscheinlich-
keit ergeben [21, 35, 38]. Andere
Autoren haben Verfahren ent-
wickelt, die pathologische Ver-
anderungen der Wirbelkorper-
architektur erfassen [39-45].
Diese Verfahren erfordern jedoch
apparative Voraussetzungen,
spezielle Aufnahmeverfahren mit
zusatzlicher Strahlenbelastung
und/oder zusdtzlichem Zeit- und
Rechenaufwand.

Unsere Ergebnisse zeigen in
Ubereinstimmung mit Angaben in
der Literatur [38] eine empirische
Frakturgrenze von ca. 100 mg
Kalzium-Hydroxylapatit/cm?
Spongiosa, d. h. bei Personen mit
MeRwerten tber 100 mg/cm?
sahen wir keine Frakturen. Ferner
fanden wir einen signifikanten
Zusammenhang der Messungen
benachbarter Wirbel derart, daf$
die Knochendichte der Spongiosa
bei Personen mit normaler mittle-
rer Knochendichte von Wirbel zu
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Wirbel konstant bleibt, wihrend
sie bei Patienten mit verringerter
KMD von LWK 1 nach LWK 3
abfallt, (in der Gruppe mit QCT
< =60 mg/ml um 20 %). Wir
sehen darin eine Umverteilung
der Knochendichte in die fir die
Statik wichtigere Kortikalis [39,
40].

Ein von dieser GesetzmaRigkeit
abweichendes Verhalten konnte
im Rahmen einer Osteoporose
das Frakturrisiko erhéhen, wenn
vor Erreichen des Osteoporose-
vollbildes mit Frakturen das
gemeinsame Regelverhalten der
Knochendichteverteilung zwi-
schen den benachbarten Lenden-
wirbeln verloren geht. Dieses
Prinzip wurde auf der Ebene der
trabekuldren Feinstrukturen schon
beschrieben [43]. Von den 57
Patienten der Gruppen IV bis VI
(die aufgrund des Kriteriums
,Spongiosa-KMD < 100 mg/ml”
bei konservativer Beurteilung als
frakturgefahrdet gelten zeigten
18 (32 %) keine Abweichungen.
Diese Personen konnten mogli-
cherweise als nicht akut fraktur-
gefdhrdet eingeschatzt werden.
Zur Uberpriifung dieser Aussage
werden die Patienten mit QCT
< =100 mg/ml in regelmafigen
Abstdanden von uns nachunter-
sucht. Zum gegenwartigen Zeit-
punkt ist eine abschliefende
Beurteilung der Serie noch nicht
moglich, da bislang erst eine
pathologische Wirbelfraktur neu
aufgetreten ist.
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