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Krauter und auch |hr Gemuse

ernten?
e Frisch, reif, ungespritzt und voller
Geschmack?
. Ohne Vorkenntnisse und ganz
ohne grunen Daumen?
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Der diesjdhrige, nunmehr 24. ASBMR
(American Society for Bone and
Mineral Research) Kongrel’ fand in
San Antonio, Texas, statt. Einerseits
noch hochsommerliche Temperatu-
ren, andererseits von Klimaanlagen
stark gekiihlte Vortragssile waren die
Rahmenbedingungen zum wissen-
schaftlichen Programm. San Antonio
ist bekannt durch seine Mission
Alamo, wo 1836 ein zahlenmalig
tiberlegenes Heer des texanischen
Kommandanten St. Anna von weniger
als 200 Soldaten der US-Armee lange
an der Ubernahme der Mission ge-
hindert wurde. Wenig spéter, nach
neuerlichen erbitterten Kdmpfen und
der Ubernahme durch die US-Armee
wurde Texas ein neuer Bundesstaat
der USA. ,Remember the Alamo”
war der Spruch der amerikanischen
Riickeroberer damals, der auch heute
bei auBergewohnlichen Aufgaben
verwendet wird.

Osterreich war auch diesmal wieder
mit einer Reihe von Beitrdgen vertre-
ten, wie z. B. von Univ.-Prof. Dr.
Elisabeth Preisinger mit einer Uber-
sicht zur Pravention der Physiothera-
pie bei Stiirzen und Frakturen.

In einer spaten Abendsitzung wurde
tber die statistische Aufarbeitung bei
Interventionsstudien von Osteo-
porose berichtet. Dennis Black, San
Francisco, CA, zeigte, wie vorsichtig
mit dem haufig strapazierten Aus-
druck ,Number Needed to Treat”
(NNT) umgegangen werden sollte.
Definitionsgemald handelt es sich
dabei um die Zahl an Patienten, die
behandelt werden muf, um ein
Krankheitsereignis zu verhindern.

Ein Vergleich der NNT verschiedener
Studien ist nicht zuldssig, da verschie-
dene Variablen einfliefen und die
NNT beeinflussen konnen. Errechnet
wird die Zahl mit der Inzidenz eines
neuen Ereignisses (Placebo 16 %,
Therapiegruppe 8 %). Somit ist das
RR (relative risk) 16/8 = 2, die Risiko-
differenz 16 — 8 = 0,08, die NNT
ware demnach 1/0,08 = 12. Es sind
neben der Analyse der Methoden,
die Vollstandigkeit des Studienkol-
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lektives, die Dauer der Studie und
auch die Ein- und AusschlulRkriterien
zu berlicksichtigen. Als Zahlenbei-
spiel wird eine Substanz mit 50 %
Risikoreduktion bei einer jdhrlichen
Inzidenz eines Ereignisse von 2 %
angenommen (Tab. 1).

Des weiteren ist das Risiko eines
Ereignisses in die Uberlegungen mit-
einzubeziehen, da mit Hohe des
Risikos verstandlicherweise die NNT
deutlich reduziert wird (Tab. 2).

Somit ist ein Vergleich von Studien
hinsichtlich der NNT nicht zuléssig
und sehr von der Inzidenz der Ereig-
nisse, Studiendauer und Ausfallsrate
beeinflufit.

Mark Hochberg, Baltimore, MD,
berichtete iiber Daten aus 13 place-
bokontrollierten Arbeiten hinsicht-
lich Frakturvorhersage. Aus seinen
Modellen konnte fiir die Therapie mit
Antiresorptiva in 50 % eine Reduktion
des Frakturrisikos vorhergesagt wer-
den bei:

1. 6% Anstieg der Knochendichte im
Wirbelsaulenbereich, 3 % Anstieg
im Hiftbereich

2. Abfall der Resorptions-Biomarker
um 70 %, Abfall der Formations-
Biomarker um 70 %

Diese Daten wurden exklusiv fur die
Therapie mit Bisphosphonaten be-
rechnet und kénnen nicht auf eine
anabole Medikation mit Fluoriden
oder PTH iibertragen werden.

Tabelle 1

Studiendauer Inzidenz NNT
1 Jahr 2 % 100
2 Jahre 4 % 50
5 Jahre 10 % 20
Tabelle 2

Medikament Risikoreduktion

A 30 %

B 50 %

C 70 %

Im Rahmen der Postersitzung, wo
die Wertigkeit des Ultraschalls bei
der Frakturvorhersage bearbeitet
wurde, stellte Harald Dobnig (F111)
aus Graz seine prospektiven Daten
an einem Altersheimkollektiv vor.
1.085 Frauen Uber 85 Jahren wurden
hinsichtlich dem Auftreten von Hiift-
frakturen verfolgt und die Knochen-
dichte mit Ultraschall (SOS, Sunlight
Omnisense) am Radius und an der
proximalen Phalange des dritten
Fingers gemessen. Wahrend eines
Jahres kam es zu 147 nicht-vertebralen
Frakturen, 78 davon am Schenkel-
hals. Fiir jede Verminderung der SOS
um eine Standardabweichung steigt
das relative Risiko einer Schenkel-
halsfraktur: Odds Ratio fiir die radiale
Messung 1,5 (1,16-2), fiir die Phalanx-
messung 1,5 (1,16-1,93). In der
Literatur liegen vergleichbare Werte
fir die Ultraschallmessungen vor
(OR 1,5-1,7/SD Verminderung).
Zobor und Pietschmann (M111)
zeigten an einem unfallchirurgischen
Patientenkollektiv mit 44 Patientinnen
nach stattgehabter Schenkelhalsfrak-
tur die Wertigkeit der Ultraschall-
messung. Mit der DXA-Messung der
Wirbelsaule waren die Ultraschall-
messungen an Phalanx und Radius
in 85 % Ubereinstimmend, die Tibia-
messung nur in 52 %. Beziiglich der

niederes Risiko hohes Risiko
RR NNT RR NNT
4 % 80 40 % 8
4 % 50 40 % 5
4 % 30 40 % 3
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Referenzdaten stellte Felsenberg
(F113) die Daten der Opus-Studie
vor. Verglichen mit den herstellerbe-
zogenen Normwerten waren Daten
an 2.837 Frauen doch unterschied-
lich. Die meisten Daten der Studie
waren hoher als die beigelegten her-
stellerbezogenen Normwerte. Die
verwendeten Gerdte waren GE/Lunar
Achilles, OSI/Osteometer DTU,
Quidel/Metra QUS-2, und DMS Ubis
5000. Astrid Fahrleitner (SU423) aus
der Arbeitsgruppe von Prof. Leb aus
Graz zeigte in ihrem Poster, wie eine
Testosteron-Supplementation bei
Patienten nach Herztransplantation
die Knochendichte zusatzlich zu einer
Bisphosphonat-Therapie erhéht. 10
von 41 Patienten mit Serumspiegel
im hypogonadalen Bereich erhielten
eine zusatzliche Therapie von 250 mg
Testosteronenanthat alle 3 Wochen,
alle Probanden 2 mg Ibandronat iv.
alle 3 Monate und 1200 mg Kalzium,
sowie 800 mg Vitamin D. Es korre-
lierte die BMD mit freiem Testosteron
im Serum. Die Patienten unter laufen-
der Testosterontherapie zeigten einen
additiven Effekt dieser Therapie.

Peter Pietschmann (SA 481) stellte
die Ergebnisse einer Untersuchung
hinsichtlich Cytokinproduktion von
T-Zellen an Vitamin D-Rezeptor-
Knock-out-Mdusen vor. Im Knock-out-
Mé&usemodell waren CD8-positive
Zellen deutlich vermehrt, sie waren
auch vermehrt positiv fir Interferon.
Demnach scheint auch der Vitamin
D-Rezeptor eine wesentliche Rolle
fir immunologische Verdnderungen
im Supressor-System zu ibernehmen.
Emkey (1059) stellte die Daten uber
10 Jahre Therapie mit Alendronat vor.
Nach 7 Jahren Alendronattherapie

(n = 237) wurden Gruppen mit Alen-
dronat 5 mg, 10 mg und Placebo ge-
bildet. Es konnte ein weiterer Anstieg
der Knochendichte um 2,25 % an
der Wirbelsaule (10 mg) bzw. 1,6 %
(5 mg) wahrend weiterer 3 Jahre The-
rapie gefunden werden, wihrend die
Placebogruppe stabil blieb. Die drei-
jahrige Frakturinzidenz fir Wirbelkor-
per war 10,7 % (Placebo) vs. 8,5 %
(Alendronat insgesamt). Die Neben-

wirkungen waren nicht unterschied-
lich zur Placebogruppe. Weiters wur-
de die Kombination von Alendronat
mit Parathormon bei Mdnnern von
Finkelstein (1007) prisentiert. Uber
30 Monate erhielten 83 Manner PTH
40 pg sc., taglich, alternativ Alendro-
nat 10 mg, bzw. beides. Die PTH-
Therapie wurde jeweils erst nach
sechs Monaten begonnen. Die Gabe
von Alendronat vor PTH zeigt einen
hoheren Anstieg der Knochendichte
an der Wirbelsdule, anders als erwar-
tet neutralisierte die gleichzeitig ap-
plizierte Kombination diesen Effekt.
In dieser Gruppe war der Anstieg der
Knochendichte duBerst minimal aus-
gefallen. Ebenso scheint Alendronat
den Anstieg der alkalischen Phospha-
tase im Serum als Marker fiir die Akti-
vitdt des PTH zu vermindern. Diverse
Therapiekombinationen einer anabo-
len mit einer antiresorptiven Substanz
bediirfen demnach weiterer Studien.

Ettinger et al. (F341) stellten die Da-
ten der Frakturinterventionsstudie mit
peroralem Ibandronat vor. Insgesamt
erhielten 2.946 Frauen mit zumin-
dest einer Wirbelfraktur entweder
Placebo bzw. Ibandronat (Gruppe 1
2,5 mg taglich, Gruppe 2 20 mg an
12 hintereinderfolgenden Tagen mit
ca. 9 Wochen Therapiepause) iiber 3
Jahre. Die Reduktion der Wirbelfrak-
turen betrug 50 % nach 3 Jahren.
Bereits nach 2 Jahren war eine 50 %
Reduktion von Wirbelfrakturen fest-
zustellen, bei der intermittierenden
Gabe 56 %, bei der kontinuierlichen
Gabe 61 %. Neu ist die intervallfreie
Applikation dieses Bisphosphonates.
Mit Risedronat zeigte Felsenberg
(F343) eine Reduktion der schweren
Wirbelfrakturen um 70 % in einem
Jahr nach Auswertung der VERT-Studie
mit spezieller Statistik. Die Patienten
wurden bei einem T-Score <2 und
zusatzlich mit einer Wirbelkérper-
fraktur (VERT-NA) bzw. zwei Wirbel-
frakturen (VERT-MN) eingeschlossen
und erhielten 5 mg Risedronat bzw.
Placebo taglich. Im ersten Jahr betrug
die Inzidenz neuer Frakturen 4,6 %
in der Placebogruppe und 1,4 % in
der Therapiegruppe. Die Reduktion
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aller Wirbelfrakturen mit Risedronat
betragt demnach 63,9 %, die der
schweren Frakturen 70,7 % im ersten
Jahr. Mit der Frage nach dem Effekt
von Risedronat 5 mg taglich beim
einzelnen Patienten beschaftigte sich
Radspieler (SA338). Der Anstieg der
trabekuldren Knochendichte, erhoben
mit einer peripheren hrpQCT-Mes-
sung, konnte bei 71 % bestimmt
werden, gleichbleibend bei 12,5 %.
Ein langsamer Verlust konnte in etwa
10 % beobachtet werden, ein deutli-
cher Verlust der Knochendichte war
in 6% zu verzeichnen. Der mittlere
Anstieg der Knochendichte wurde
mit dieser Methode mit 3,9 % quanti-
fiziert. Sakar (F356) untersuchte fur
Raloxifen eine Teilpopulation der
MORE-Studie und fragte nach dem
starksten pradiktiven Wert fiir Wirbel-
frakturen. In dieser Studie war es die
Knochendichte zu Beginn, vorbeste-
hende Wirbelfrakturen und die Meno-
pausenjahre. Nach einer statistischen
Vereinheitlichung verschiedener
Variablen blieben die Anderung von
Serumosteocalcin noch vor der
Anderung der Knochendichte unter
Therapie als Vorhersage fiir weitere
Frakturen Uber.

Eine Reihe von Untersuchungen be-
schaftigten sich mit der Bestimmung
von Osteoprotegerin, einem Marker
der Osteoklastogenese, der bei der
Hemmung der Osteoklasten und
somit beim Abbau der Knochensub-
stanz eine Rolle spielt. Die Etablie-
rung von addquaten Testsystemen ist
bisher schwierig gewesen, umsomehr
ist es erfreulich, dals ein osterreichi-
sches Produkt bei fast allen Arbeiten
am Kongrel3, aber bereits auch in ei-
ner New England Journal of Medicine-
Publikation verwendet und erwéhnt
wird (Fa. Biomedica, W. Woloszczuk).
Es folgt nun die Bestimmung von
sRANKL, als Gegenspieler beim
Knochenabbau. Scariano (SA329)
bestimmte Osteoprotegerin bei 84
postmenopausalen Frauen und fand
eine deutliche positive Korrelation
mit dem Alter, und eine negative
Korrelation mit der Knochendichte
an Schenkelhals und Gesamtskelett.
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Umstritten ist derzeit die Frage, in-
wieweit die Serumspiegel mit einer
Knochendichte korrelieren, mehrere
Arbeiten konnten dahingehend keinen
Zusammenhang zeigen. Frauen mit
einem verminderten Knochenumbau,
d. h. verminderten Knochenresorpti-
onsmarker im Serum unter einer
Hormonersatztherapie, zeigten eben-
falls keine Verdnderung der Serum-
werte des Osteoprotegerins. Weiters
weist Lukert (F485) auf eine inverse
Korrelation des Osteoprotegerins im
Serum mit 25(OH) Vitamin D hin.
Moglicherweise ist das OPG/RANKL-
System beim Verlust der Knochendich-
te bei Vitamin D-Hypovitaminose
mitverantwortlich. Sowohl sRANKL
als auch die Resorptionsmarker zeig-
ten einen signifikanten negativen Zu-
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sammenhang mit 25(OH) Vitamin D
und demnach einen direkten Einfluf’
beim Knochenumbau von 26 post-
menopausalen Frauen ohne HRT.
Nuti (SA404) stellte 30 Patienten mit
Morbus Paget einem Kollektiv von
26 postmenopausalen Frauen gegen-
tber. Er fand in der Paget-Gruppe
vergleichsweise héhere OPG- und
niedere sSRANKL-Serumspiegel im
Vergleich zur Referenzgruppe. Dem-
nach kann eine erhohte Osteoklasten-
aktivitat durch einen Serummarker
identifiziert werden.

Insgesamt zeigte dieser ASBMR den
theoretischen und auch klinischen
Trend der kommenden Jahre und
relativiert sicher einige Ergebnisse
der vergangenen Kongresse. Wir alle

sind interessiert an neuen innovativen
Therapeutika wie Zoledronat, ein in-
travenoses Bisphosphonat, oder den
nun langst tiberfdlligen Einsatz von
Parathormon s.c. bei osteologischen
Problemfillen in der klinischen Rou-
tine. Bis dahin allerdings stellen die
gangigen Bisphosphonate und Ralo-
xifen, nattrlich mit einer Kalzium-
Vitamin D-Substitution, die Therapie
der Wahl bei Osteoporose dar.

Korrespondenzadresse:

OA Dir. Stefan Kudlacek
Krankenhaus der Barmherzigen
Briider Wien, Medizinische Abteilung
(Vorstand: Univ.-Prof. Dr. R. Will-
vonseder)

A-1020 Wien, Grolse Mohrengasse 9
e-mail: abteilung.interne@bbwien.at
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