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Kongressbericht

Beim Nycomed-Satellitensymposium im Rahmen des 17. Ös-
terreichischen Osteoporoseforums ging Dr. M. Kraenzlin
(Basel) auf die Verabreichung von Parathormon (PTH) bei der
Osteoporosebehandlung ein. Der scheinbare Widerspruch in

der Verwendung von PTH
erklärt sich durch die grö-
ßere Stimulation der Osteo-
blasten bei einer intermit-
tierenden Verabreichung,
während es bei einer konti-
nuierlichen Stimulation
überwiegend zur Osteo-
klastenbildung kommt. Es

ist also eine Unterscheidung zwischen anabolem und katabo-
lem Effekt notwendig. Die erste Wirkung des PTH ist die Ak-
tivierung der ruhenden Osteoblasten, eine vermehrte Replika-
tion der Osteoblasten und eine Verminderung der Apoptose.
Um eine anabole Wirkung zu erzielen, muss der PTH-Spiegel
allerdings eine gewisse Zeit einen bestimmten Level errei-
chen. Pathophysiologisch zeigen sich bei der Osteoporose
eine Schädigung der Struktur und eine Abnahme der Kno-
chenmasse. Logisch erscheint damit die Einleitung einer anti-
resorptiven Behandlung zu sein, welche zu einem neuen Stea-
dy State führt. Im Gegensatz dazu führt die Behandlung mit
PTH zu einem raschen Anstieg des Knochenanbaus durch Os-
teoblasten, gefolgt von steigender Osteoklastenaktivität (sog.
anaboles Fenster), es wird aber kein neuer Steady State mehr
erreicht. Bisphosphonate erhalten nur die Architektur, während
die PTH-Behandlung diese verbessert. PTH 1-84 wurde in
den vergangenen Jahren untersucht und zugelassen und zeigt
einen deutlichen Anstieg der Knochendichte im Bereich der
Wirbelsäule und der Hüfte. Das vertebrale Frakturrisiko sank
bei Greenspan et al. [1] unter PTH 1-84 um etwa 61 %. Histo-
morphometrische Untersuchungen zeigen dabei einen Anstieg
des trabekulären Volumens. Kandidaten für eine PTH-Be-
handlung sind: (a) Patienten mit einem sehr hohen Fraktur-
risiko, (b) Patienten, die auf eine antiresorptive Behandlung
nur ungenügend ansprechen, und (c) eventuell Patienten mit
einer persistierenden, sehr stark verminderten Knochendich-
te. Studien zur sequenziellen/kombinierten Therapie zeigen,
dass man von kombinierten Therapien absehen sollte, da hier
der Anstieg der Knochenmineralwerte geringer ist, als bei ei-
ner PTH-Alleintherapie. Obermayer-Pietsch et al. [2] zeigen,
dass es bei der Umstellung von einer antiresorptiven Therapie
auf PTH bei der anschließenden Teriparatid-Therapie zu ei-
nem deutlichen Anstieg des Knochenmineralgehalts kommt.
Diese Studie und andere haben belegt, dass der Anstieg des
Knochenmineralgehalts unabhängig von der Dauer der voran-
gegangenen Bisphosphonattherapie und auch bei direkter
Umstellung gegeben ist. Für die umgekehrte Vorgehensweise
weisen Blake et al. [3] aus, dass es bei alleiniger PTH-Gabe
zu einem deutlich geringeren Zuwachs kommt, als bei einer
anschließenden Alendronatgabe. Bei der Absetzung des PTH
kommt es im Gegensatz zur langen residuellen Wirkung der
Bisphosphonate bei Teriparatid nach 19-monatiger Therapie
ohne weitere Behandlung zu einem signifikanten Abfall des
Knochenmineralgehalts, während bei Patienten mit einer wei-
teren resorptiven Behandlung ein Zuwachs auftrat.

Auf Neuigkeiten und österreichische Erfahrungsberichte zu
PTH 1-84 ging Dr. C. Muschitz ein. Osteoporose entsteht bei
einem zu starken Knochenumbau und hier kann auf zellulärer
Ebene angesetzt werden. Der Eingriff am Knochen auf zellu-
lärer Ebene ist über „bone remodeling“ und „modeling“ als
antiresorptive First-line-Therapie, über Signale, welche die
Knochenbildung regulieren (PTH oder BMP), oder über Aus-
sendung von anabolen Signalen auf Molekularebene, z. B. mit
PTH, möglich. Aus den me-
senchymalen Stammzellen
entstehen die Präosteoblas-
ten, die Replikation wird
etwa durch PTH getriggert,
die Osteoblasten beginnen
zu reifen und bauen dann
neuen Knochen an. Die Ef-
fekte einer antiresorptiven
Therapie liegen primär in der Osteoklastenhemmung und erst
viel später im Osteoblastenknochenanbau. Bei der PTH-The-
rapie tritt der anabole Effekt sehr schnell ein. Recker et al. [4]
zeigen in den Biopsie-Untersuchungen nach 18-monatiger
PTH-Therapie, dass die Kortikalis dicker wird und Trabekel
dicker und besser vernetzt werden, wodurch sich eine verbes-
serte mechanische Kompetenz des Knochens ergibt. Der tra-
bekuläre Anteil des Knochenvolumens ist dabei um 45 % an-
gestiegen. Es zeigt sich, dass PTH 1-84 speziell an der
Wirbelsäule in der Lage ist, schnell und effektiv die Knochen-
mineraldichte zu erhöhen. Der Behandlungseffekt ist bei PTH
1-84 allerdings dosisabhängig – ein gutes Ergebnis wird bei
100 Mikrogramm/Tag subkutan erzielt. Erste Erfahrungen
mit PTH 1-84 (Preotact®) wurden an österreichischen Män-
nern gemacht, welche aus verschiedenen Gründen (WK-Ein-
brüche, Verringerung der Knochendichte, multiple Frakturen
etc.) in die Studie eingeschlossen wurden. Fünf der sieben Pa-
tienten wurden vor der PTH-Behandlung jahrelang mit Bis-
phosphonaten behandelt. Die BMD zeigte nach 12 Monaten
bei L1–L4 eine Verbesserung des Medians von –2,9 auf –2,6,
während an der Hüfte erwartungsgemäß noch kein signifikan-
ter Zuwachs nachgewiesen werden konnte.
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