FORTBILDUNG

Pravention der Osteoporose

Aktuelle Empfehlungen fiir Primdr- und Sekunddrprophylaxe

Die klinische Bedeutung der Osteoporose ergibt
sich aus den Komplikationen, den osteoporotischen
Frakturen. Die am meisten betroffenen Skelett-
regionen fiir osteoporotisch bedingte Frakturen sind
Wirbelkdrper, proximaler Femur und distaler Radius.
In Anbetracht der Morbiditdt und Mortalitdt der
osteoporotischen Frakturen, insbesondere der Frak-
turen des proximalen Femurs, stellt die Osteoporose
auch eine zunehmende Gkonomische Belastung
unseres Gesundheitswesens dar. Nach vorsichtigen
Schdtzungen erleidet jede zweite bis dritte post-
menopausale Frau und jeder fiinfte bis siebte Mann
iber 50 Jahre einmal im Leben als Folge der

Osteoporose eine Fraktur.

Die Knochenmasse in einem bestimmten Alter wird durch den
Knochenmassenaufbau wahrend der Adoleszenz und das Aus-
mass des anschliessenden altersbedingten Knochenmassen-

verlusts bestimmt. Die maximale Knochenmasse, die in der
Regel gegen Ende des zweiten Lebensjahrzehnts erreicht wird,
ist bei Frauen und Mannern gleichermassen abhdngig von
genetischen Faktoren, den Sexualhormonen, dem Lebensstil,
der mechanischen Belastung (korperliche Aktivitdt) und der
Exposition von Risikofaktoren (1). Der genetische Einfluss
spielt beim Erreichen der maximalen Knochenmasse sicher die
grosste Rolle. Die hauptsédchlichen Ursachen fiir den Knochen-
substanzverlust in der zweiten Lebenshdlfte und damit fiir
die Entstehung der postmenopausalen Osteoporose sind der
Ostrogenmangel in der Menopause, das Altern und die Alterungs-

prozesse, Lebensstil und Umweltfaktoren sowie Krankheiten,
die zu einem vermehrten Knochensubstanzverlust fiihren.
Die Pravention und Behandlung der postmenopausalen Osteo-
porose umfasst die Frakturprophylaxe iiber eine Beeinflussung
von Risikofaktoren bei Frauen ohne bisherige Erkrankung
(Primdrprdvention), die Erfassung und Behandlung von
Frauen, bei denen eine Osteoporose besteht, jedoch noch
keine osteoporotische Fraktur aufgetreten ist (Sekunddrpra-
vention) und die Verhiitung weiterer Frakturen bei Frauen, die
bereits eine oder mehrere Frakturen erlitten haben (Tertidr-
prophylaxe) (2-4).

Primdrpravention

Die Primdrprdvention der Osteoporose umfasst nicht medika-
mentdse und medikamentdse Massnahmen zum Aufbau und
Erhalt einer normalen Knochendichte bei «<knochengesunden»
Frauen. Allgemeine Empfehlungen sind in Tabelle I zu-
sammengefasst.

Sekunddrpravention

Sekunddrpraventive Massnahmen sind bei osteoporotischen
Frauen indiziert, bei welchen (noch) keine Fraktur aufgetreten
ist. Zu den in Tabelle 1 erwahnten Massnahmen kommen vor
allem bei alteren Frauen prdventive Massnahmen zur Reduk-
tion des Sturzrisikos (Tabelle 2). Der giinstige prophylaktische
Effekt dieser nicht medikamentosen Massnahmen ist auf
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m Der genetische Einfluss spielt beim Erreichen der maximalen
Knochenmasse sicher die grosste Rolle.

m Es gibt Hinweise darauf, dass bei postmenopausalen Frauen,
die ein Krafttraining durchfiihren, der Knochensubstanzverlust
geringer ist als bei nicht aktiven Personen.

m Esist auf eine ausreichende Zufuhr von Kalzium sowie die
Sicherung des Vitamin-D-Bedarfs zu achten.

m Die Berechtigung einer Langzeithormonersatztherapie zur
Prévention der Osteoporose ist fraglich.

................................................................
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Tabelle 1: Nicht medikamentose und medikamen-

tose Massnahmen zur Osteoporoseprophylaxe

m geniigende enterale Kalziumzufuhr, evtl. Kalziumsupplementation
(1000-1500 mg/Tag)

m geniigende Sonnenlichtexposition (Sicherung des Vitamin-D-
Bedarfs)

m evtl. Vitamin-D;-Supplementation (800 IE/Tag) bei Mangelernah-
rung und verminderter Sonnenexposition

m ausgeglichene Erndhrung mit genligender Eiweisszufuhr, Vermei-
dung von Untergewicht

m regelmassige korperliche Aktivitat, Meiden von Immobilisation

m Vermeidung von Risikofaktoren (Rauchen; ibermdssiger Alkohol-
konsum; Einnahme von Medikamenten, welche den Knochenstoff-
wechsel negativ beeinflussen [z.B. Glukokortikoide, Antiepileptika,
suppressive Schilddriisenhormontherapie])

m evtl. Hormonersatzbehandlung unter spezieller Beriicksichtigung
des Nutzen-Risiko-Verhaltnisses (niedrig dosiert, zeitlich begrenzt)

m Beeinflussung der Lebensqualitat und dadurch der kdrperlichen
und sozialen Aktivitat

Tabelle 2: Massnahmen zur Reduktion des

Sturz- und Frakturrisikos

m Reduktion des Sturzrisikos:

« Uberpriifung des hauslichen Milieus (Stolperfallen in Wohnung)

e Verschreibung von Gehhilfen

* Geh- und Sturztraining, Koordinationstraining

e Visuskorrektur

« Uberpriifung des Gebrauchs und der Indikation sedierender
und orthostatisch wirkender Medikamente

m Einsatz von Hiiftprotektoren

die Dauer der Intervention beschrankt und ldsst nach deren
Sistieren rasch in ihrer Wirkung nach. Es ist allerdings nicht
auszuschliessen, dass ein Teil dieser Massnahmen iiber eine
Verbesserung der Knochenbilanz eine nachhaltige Wirkung
auf die Knochengesundheit ausiibt.

Kalzium und Vitamin D

Eine ausreichende Kalziumzufuhr beeinflusst wesentlich den
Aufbau und Erhalt des Knochenmineralgehalts. Eine Supple-
mentation von Kalzium und Vitamin D; bei ungeniigender
Zufuhr stellt daher eine Basisintervention in der Pravention
und Behandlung der postmenopausalen Osteoporose dar. Die
empfohlenen Tagesdosen von Kalzium liegen fiir postmeno-
pausale Frauen zwischen 1000 und 1500 mg mit einer hoheren
Richtdosis fiir postmenopausale Frauen ohne Hormonersatz-
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behandlung (4). Fiir Vitamin D; wird eine tdgliche Zufuhr von
mindestens 800 IE empfohlen (4-7).

Angesichts der auch in industrialisierten Landern meist tiefen
enteralen Kalziumzufuhr scheint eine systematische Kalzium-
supplementation vor allem bei dlteren Frauen gerechtfertigt.
Davon ausgenommen sind Frauen, bei welchen in der Erhe-
bung der taglichen Kalziumzufuhr eine geniigende enterale
Zufuhr festgestellt werden kann. Alternativ kann bei leichtem
Kalziummangel meist durch Erndhrungsanpassungen (Milch-
produkte, griines Gemiise, kalziumreiches Mineralwasser)
eine geniigende Zufuhr erzielt werden. Ob durch eine alleinige
Optimierung der nutritiven Kalziumzufuhr eine effektive
Frakturreduktion erzielt werden kann, ist nicht belegt.

Die Wirksambkeit einer kombinierten Kalzium- und Vitamin-D-
Supplementation in der Reduktion nicht vertebraler Frakturen
konnte in drei grossen plazebokontrollierten Primarpraven-
tionstudien bei Altersheimbewohnerinnen (8) und nicht insti-
tutionalisierten Frauen (9) dokumentiert werden. Vor allem
die Arbeiten bei Altersheimbewohnerinnen waren dadurch
gekennzeichnet, dass bei vielen der dlteren Studienteilnehme-
rinnen (mittleres Alter 84 Jahre) ein Kalzium- und Vitamin-D-
Mangel vor Studieneintritt vorgelegen hatte. Durch eine Sup-
plementation mit 1200 mg Kalzium und 800 IE Vitamin D iiber
18 Monate konnte die Inzidenz von Schenkelhalsfrakturen um
43 Prozent und die Inzidenz nicht vertebraler Frakturen um
32 Prozent gesenkt werden (8). Studien mit einem «Head-to-
head»-Vergleich zwischen einer Kombinationsbehandlung mit
Kalzium und Vitamin D; gegeniiber einer alleinigen Vitamin-
D;-Therapie zur Beurteilung des differenziellen Effekts dieser
Substanzen liegen nicht vor. Eine alleinige Gabe von intra-
muskuldr appliziertem Vitamin D; bei selbststdndig lebenden
Personen {iiber 85 Jahre erlaubte, das Risiko nicht vertebraler
Frakturen signifikant zu senken (10). Diese Beobachtung
wurde in einer spdteren Arbeit bei Mannern und Frauen iiber
70 Jahre nicht bestatigt.

In einer Tertidrpraventionsstudie bei Mdnnern und Frauen mit
osteoporotischen Frakturen konnte weder mit Kalzium allein,
Vitamin D allein noch mit einer Kombinationsbehandlung
gegeniiber Plazebo das Auftreten neuer Frakturen verhindert
werden (11).

Eine kiirzlich veroffentlichte Metaanalyse weist darauf hin,
dass mit einer Kalzium- und Vitamin-D-Supplementation das
Frakturrisiko fiir irgendeine der osteoporotischen Frakturen
um 10 bis 15 Prozent gesenkt werden kann, bei Studien mit
einer guten Compliance betrug die Risikosenkung 20 bis
25 Prozent (6).

Interessanterweise {ibt Vitamin D unabhdngig von der Wir-
kung auf den Knochenstoffwechsel einen giinstigen Effekt auf
die Muskelfunktion aus. Eine optimierte Vitamin-D-Versor-
gung bei dlteren Personen war in verschiedenen Studien mit
einer besseren Muskelkraft, einer erhdhten Mobilitdit und
einem besseren Gleichgewicht sowie einem verminderten
Sturzrisiko assoziiert (5, 12). Daraus ergibt sich, dass bei dlte-
ren Patienten die Reduktion der Frakturinzidenz zumindest
teilweise durch eine Senkung des Sturzrisikos erklart wird.
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Erndhrung

Die Erndhrung spielt beim Knochenmassenaufbau in der Ju-
gend wie auch der Erhaltung der Knochenmassenreserve im
Erwachsenenalter eine wichtige Rolle. Nahrstoffdefizite kon-
nen sich also bei der Entstehung der Osteoporose auswirken
und damit auch das Frakturrisiko beeinflussen (13-19). Er-
nahrungsfaktoren umfassen nicht nur die genannten Effekte
von Kalzium und Vitamin D, sondern auch die addquate Zu-
fuhr von Eiweissen, Vitamin K und alkalischen Nahrstoffen
(vor allem Gemiise und Friichte).

Bei d4lteren Personen bestehen hdufig Nahrungsdefizite,
welche den Knochensubstanzverlust beeinflussen und das
Auftreten von Frakturen begiinstigen (19, 20). Ein Protein-
mangel wird relativ hdufig bei dlteren Personen mit Hiiftfrak-
turen festgestellt. Vorsicht ist jedoch bei zu hoher Eiweiss-
zufuhr geboten: Aufgrund der Sdurebelastung und einer da-
mit verbundenen vermehrten Kalziumausscheidung wird
ein zu hoher Eiweisskonsum als Osteoporoserisikofaktor an-
gesehen und ist mit einem erhohten Frakturrisiko assoziiert.
Gleichzeitig konnte gezeigt werden, dass mit einer vermehrten
Alkalizufuhr die Knochenmasse gehalten wird oder gar leicht
zunimmt (21).

Kontrollierte Interventionsstudien konnten zeigen, dass bei
dlteren Patienten mit einer Hiiftfraktur eine Korrektur der
ungeniigenden Eiweisszufuhr zu einer Verbesserung der
Mineralgehaltswerte und Abnahme der Knochenabbaurate
fiihrt (20). Gleichzeitig traten bei den proteinsupplementierten
Patienten weniger Komplikationen wdahrend der Rehabi-
litationsphase auf. Obwohl Interventionsstudien mit dem
Endpunkt Frakturen fehlen, lassen die vorliegenden Daten
darauf schliessen, dass sich die Korrektur einer verminderten
Eiweisszufuhr positiv auf die Knochengesundheit auswirkt.

Korperliche Aktivitdit, Koordination und Stiirze

Die mechanische Beanspruchung beeinflusst die Architektur,
die Knochendichte und andere Knocheneigenschaften, der
Knochen passt sich an die Belastung an (4). Es besteht eine
enge Beziehung zwischen der neuromuskuldren Funktion und
der Knochendichte. Es gibt Hinweise darauf, dass bei post-
menopausalen Frauen, die ein Krafttraining durchfiihren, der
Knochensubstanzverlust geringer ist als bei nicht aktiven
Personen (4, 22, 23). Es besteht auch ein Zusammenhang
zwischen der korperlichen Aktivitdt und dem Frakturrrisko.
Altere Frauen, die nicht mehr in der Lage sind, von einem Stuhl
aufzustehen, ohne die Arme zu benutzen, oder die weniger als
vier Stunden tdglich einer korperlichen Aktivitdt nachgehen,
haben ein erhohtes Risiko fiir proximale Femurfrakturen
(4, 24). In der Nurses Health Study war eine korperliche Akti-
vitdt von mindestens vier Stunden pro Woche mit einem um
zirka 40 Prozent niedrigeren Hiiftfrakturrisiko assoziiert (4, 25).
Ein Zusammenhang zwischen Muskelkraft und Frakturrisiko
findet sich auch bei jiingeren postmenopausalen Frauen. In der
OFELY-Studie (Alter im Mittel 59 Jahre) fand sich ein doppelt
so hohes Risiko fiir osteoporotische Frakturen, wenn die Hand-
griffstarke vermindert war (4, 26). Geringe korperliche Akti-
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vitdt und geringe Muskelkraft sind also unabhdngige Risiko-
faktoren fiir Frakturen bei postmenopausalen Frauen.

Es gibt zahlreiche Studien, allerdings von unterschiedlicher
Qualitat, die den Einfluss verschiedener Formen von Bewe-
gungstherapie auf die Knochendichte untersuchten. Die Mehr-
zahl der Studien zeigt eine Zunahme der Knochendichte (4, 22,
23). Vor allem Bewegungen, die Zug und Druck am Knochen
ausiiben, haben einen positiven Effekt. Studien, die den Ein-
fluss der Muskelkraft auf Frakturen untersuchten, gibt es aber
kaum.

Eine regelmdssige, gewichtsbelastende korperliche Aktivitat
mit dem Ziel, die Muskelkraft und Koordination zu férdern, ist
empfehlenswert.

Stiirze sind hdufig, von den tiber 65-Jdhrigen stiirzen ungefahr
30 Prozent mindestens einmal im Jahr. Mit zunehmendem
Alter steigt die Sturzhdufigkeit an. Zirka 2 Prozent der Stiirze
fiihren zu Frakturen. Die Hauptrisikofaktoren, die sich durch
Anamnese und klinische Untersuchung erfassen lassen, sind:
Muskelschwdche und Beeintrdchtigung der Mobilitat, Gang-
und Balancestérungen, Hilfsmittelgebrauch, Arthrose, Sehpro-
bleme, Depression, kognitive Defizite und Angst vor Stiirzen
(4). Interventionen, die sich als sturzsenkend erwiesen haben,
sind: Kraft- und Balancetraining, Begutachtung und Verbesse-
rung des Wohnumfeldes (Sturzfallen eliminieren), Sehbeurtei-
lung, Medikamenteniiberpriifung und Anpassung (Sedativa,
orthostatisch wirkende Medikamente) (4, 27, 28). Mit einer
gezielten Sturzabkldrung und Sturzintervention ldsst sich das
Sturzrisiko bei dlteren Personen senken und damit wahr-
scheinlich auch das Hiiftfrakturrisiko.

Hormonersatztherapie

Die Ostrogendefizienz ist einer der Hauptrisikofaktoren in der
Pathogenese der postmenopausalen Osteoporose. Bis zum
Erscheinen der Woman’s Health Initiative (WHI) beruhte die
Annahme, dass eine Hormonersatzbehandlung zu einer signi-
fikanten Reduktion der Frakturrate bei Osteoporose fiihrt, vor
allem auf Kohortenstudien und zwei kleineren randomisierten,
kontrollierten Studien. Diese Studien, in denen das Auftreten
vertebraler und nicht vertebraler Frakturen unter einer Hor-
monsubstitution untersucht wurde, zeichnen sich durch sehr
heterogene Patientenpopulationen aus. Zudem wurden Frak-
turdaten meist aus Subgruppenanalysen von auf andere Kkli-
nische Endpunkte konzipierten Studien erhoben.

Zwei grosse prospektive Studien haben den Effekt einer Hor-
monsubstitutionsbehandlung auf das Risiko von koronaren
Ereignissen in der Sekunddrprdvention (HERS - Heart and
Estrogen/progestin Replacement Study [29]) und auf Nutzen
und Risiken einer Hormontherapie in der Primdrprdavention
(WHI - Women’s Health Initiative [30]) untersucht. Bei keiner
dieser Studien war das Vorliegen einer Osteoporose bezie-
hungsweise von Osteoporoserisikofaktoren ein Einschluss-
kriterium fiir die Studienteilnahme. In der HERS-Studie wurde
kein Unterschied in Bezug auf die Frakturinzidenz zwischen
hormonbehandelten Frauen und Kontrollen beobachtet (29).
In der WHI-Studie dagegen, in der 16 608 postmenopausale



Frauen iiber einen medianen Zeitraum von 5,2 Jahren beob-
achtet wurden, zeigte sich, dass das konjugierte equine Ostro-
gen und Medroxyprogesteronacetat zur Frakturreduktion ge-
eignet ist. Wahrend der gesamten Studiendauer traten 5 Schen-
kelhalsfrakturen weniger pro 10 000 hormonell behandelte
Frauen pro Jahr im Vergleich zur Plazebogruppe auf. Eine
dhnliche Frakturreduktion liess sich fiir vertebrale Frakturen
dokumentieren (30). Im kiirzlich publizierten Ostrogenarm
der WHI-Studie wurden vergleichbare Reduktionen des rela-
tiven Frakturrisikos sowohl fiir vertebrale als auch fiir nicht
vertebrale Frakturen beobachtet (31).

Beim Einsatz einer Langzeithormonersatzbehandlung gilt es,
das Nutzen-Risiko-Verhaltnis individuell zu evaluieren (Brust-
krebsrisiko, kardiovaskuladres Risiko, Thromboserisiko). Prin-
zipiell kommt eine zeitlich limitierte, praventive Hormonthe-
rapie heute nur dann zum Einsatz, wenn gleichzeitig ausge-
pragte klimakterische Beschwerden vorliegen und diese einer
hormonellen Behandlung bediirfen. Bereits eine Hormoner-
satzbehandlung in tiefer Dosierung scheint in der Verhinde-
rung des postmenopausalen Knochensubstanzverlusts wirk-
sam zu sein (32-34). Entsprechend sind niedrig dosierte
Ostrogenpraparate vorzuziehen (z.B. transdermales Ostradiol,
0,025-0,05 mg/Tag). Ein sequenzieller oder kontinuierlicher
Gestagenzusatz ist bei intaktem Uterus notwendig. Auf dem

PRAVENTION DER OSTEOPOROSE

Hintergrund der negativen Gesamtbilanz einer langfristigen
Hormonersatzbehandlung im Rahmen der Primdrprophylaxe,
des erhohten Brustkrebs- und Thromboembolierisikos, der
bekannten unerwiinschten Wirkungen (Blutungen, Masto-
dynien, Gewichtszunahme) und der fehlenden positiven Wir-
kungen auf das Herz-Kreislauf-System ist die Berechtigung
einer Langzeithormonersatztherapie zur Pravention der Osteo-
porose fraglich. Dies insbesondere, da mittlerweile wirksame
Alternativtherapien zur Verfiigung stehen. |
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