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Lernziele:

e Das Frakturrisiko bei Osteoporose und das drohende Frakturrisiko, das sog.
»imminente Risiko“ werden dargestellt.

* Die Indikationsstellung fiir die spezifische medikamentdse Therapie wird er-
lautert.

» Die therapeutischen Moglichkeiten, vor allem der Stellenwert der osteoana-
bolen Therapie bei manifester Osteoporose werden hergeleitet.

* Nach dem Lesen des Beitrages konnen Sie die Indikation fiir eine spezifische
medikamentdse Therapie leitliniengerecht empfehlen.

Uwe Maus

Therapie der manifesten
Osteoporose

Zusammenfassung:

Osteoporose ist eine Erkrankung, mit der sich Orthopédden und Unfallchirurgen im Alltag laufend
auseinandersetzen miissen. Die Identifikation der Patientinnen und Patienten mit einer
osteoporotischen Fraktur gehort dabei zu den Schliisselaufgaben wihrend der stationdren oder auch
ambulanten Behandlung. Da das Problem aufgrund des demografischen Wandels und der
zunehmenden Alterung der Bevolkerung ebenfalls zunimmt, ist die moglichst frithzeitige Diagnose
der Osteoporose zur Vermeidung von Leid, Schmerzen und Kosten von enormer Bedeutung. In dem
vorliegenden Beitrag werden die notwendigen Schritte fiir die Behandlung der Patientinnen und
Patienten aufgezeigt. Insbesondere nach einer Fraktur ist eine schnelle Diagnostik und Therapie
gefragt, da das Risiko fiir die ersten 12-24 Monate nach der Fraktur drastisch erh6ht ist und
Folgefrakturen drohen. Dieses sog. ,imminente Risiko“ ist in den letzten Jahren intensiv diskutiert
worden. Ziel ist, nach der Fraktur moglichst schnell eine addquate Therapie einzuleiten. Vor dem
Hintergrund der aktuellen Zulassungssituation der Wirkstoffe und der vorhandenen Studienlage,
kann hierbei auf eine antiresorptive oder auch eine osteoanabole Therapie zuriickgegriffen werden.
Die Entscheidung fiir die jeweiligen Therapien kann dabei individuell und risikobasiert erfolgen.
Neben der Einleitung der notwendigen Therapie ist auch die Weiterbetreuung der Patientinnen und
Patienten enorm wichtig. Erfolgversprechende MaRnahmen sind bspw. die Etablierung von
Netzwerken zwischen Kliniken und Praxen oder das ,,Disease Management Programm® (DMP)
Osteoporose, welches sich nach positivem Beschluss nun in den einzelnen Regionen in der
Umsetzung befindet.
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Einleitung Praxis tagtdglich auseinandersetzen reduzierter Knochendichte haben kei-
Osteoporose ist eine chronische Er-  miissen. Die Osteoporose entwickelt ne oder nur diffuse Schmerzen im Be-
krankung, mit der sich Orthopidden sich schleichend und still - die meis-  wegungsapparat. Klinische Auswir-
und Unfallchirurgen in Klinik und ten Patientinnen und Patienten mit kungen hat die Osteoporose vor allem
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Therapy of severe osteoporosis with fractures

Summary: Osteoporosis is a disease that orthopaedic surgeons and trauma surgeons have to deal with on a
daily basis. The identification of patients with an osteoporotic fracture is one of the key tasks during inpatient or
even outpatient treatment. As the problem is also increasing due to demographic change and the ageing of the
population, the earliest possible diagnosis of osteoporosis to avoid suffering, pain and costs is of enormous im-
portance. In this article, the necessary steps for the treatment of patients are outlined. Especially after a fracture,
rapid diagnosis and therapy are required, as the risk is drastically increased for the first 12—24 months after the
fracture and subsequent fractures are imminent. This so-called ,,imminent risk“ has been discussed intensively
in recent years. The aim is to initiate adequate therapy as soon as possible after the fracture. Against the back-
ground of the current approval situation of the active substances and the available studies, either an antiresorp-
tive or an osteoanabolic therapy can be used. The decision for the respective therapies can be made individually
and risk-based. In addition to the initiation of the necessary therapy, the further care of the patients is also enor-
mously important. Promising measures are, for example, the establishment of networks between clinics and
practices or the , Disease Management Programme* (DMP) Osteoporosis, which is now being implemented in
the individual regions after a positive decision.

Keywords: Osteoporosis, fracture, imminent risk, bisphosphonate, romosozumab, teriparatide
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mit Auftreten von osteoporotischen
Frakturen. Typische Lokalisationen
sind der distale Unterarm, die Wirbel-
sdule, das proximale Femur, der Hu-
merus und zunehmend auch das Be-
cken [1]. Die verschiedenen Frakturen
treten altersabhédngig unterschiedlich
gehduft auf. Bei jingeren, unmittelbar
postmenopausalen Frauen ist anteils-
maRig die distale Unterarmfraktur
haéufiger, bei dlteren Frauen nimmt die
prox. Femurfraktur deutlich zu [2]. Per
definitionem wird eine Osteoporose
mit vorhandener Fraktur als manifeste
Osteoporose bezeichnet.

Mit dem Auftreten der ersten Frak-
tur beginnt im Grunde ein Wettlauf ge-
gen die Zeit, da das Risiko fiir weitere
Frakturen nach der ersten Fraktur stark
erhoht ist und dies insbesondere in den
ersten Monaten und Jahren [3]. Die He-
rausforderung ist daher, Patientinnen
und Patienten mit einer Osteoporose
moglichst frith zu identifizieren und
eine addquate und auf den Einzelfall
angepasste Therapie einzuleiten.

Der vorliegende Beitrag soll dabei
helfen, die notwendige Diagnostik
und die anschlieflende Therapie pla-
nen und durchfiihren zu kénnen.

Definition und Bedeutung
der Osteoporose

Die Osteoporose ist definiert als syste-
mische Skeletterkrankung, die durch 3

wesentliche Parameter bestimmt ist:
unzureichende Knochenfestigkeit, Ver-
schlechterung der Mikroarchitektur
des Knochengewebes und erhohte
Frakturneigung. Auch wenn die Kno-
chendichte durch eine Knochendich-
temessung in der Praxis leicht be-
stimmt werden kann, geht die Kno-
chendichte nur indirekt in diese Defi-
nition ein. Die Knochendichte und die
Knochenqualitdt bestimmen letztlich
die Knochenfestigkeit, die sich eben
aus der Knochenmasse, vor allem aber
auch der Knochenstruktur ergibt.

Betrachtet man den fiir eine Os-
teoporose relevanten Knochendichte-
wert, wird eine Knochendichte mit ei-
nem sog. T-Wert von < -2,5 als Osteo-
porose bezeichnet. Werte zwischen
T<-1,0und T > -2,5 beschreibt man
mit dem Wort Osteopenie. Allerdings
treten in einigen Fillen auch Fraktu-
ren auf, obwohl die Knochendich-
temessung keine Werte im Bereich ei-
ner Osteoporose ergibt [4].

Die Prdvalenz der Osteoporose ist
bei Frauen gegeniiber Midnnern er-
hoht und nimmt mit dem Alter zu.
Frauen im Alter von 50-60 Jahren ha-
ben eine Pravalenz von 15 %, bei Frau-
en um das 70. Lebensjahr steigt sie bis
auf 45 %. Die Pravalenz bei Mdnnern
ist mit 2,4 bzw. 17 % wesentlich nied-
riger [5]. In Deutschland ereignen sich
iiber 750.000 osteoporotische Fraktu-
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ren jahrlich. Auf der Basis des Lebens-
zeitrisikos, bezogen auf jegliche osteo-
porotischen Frakturen, droht jeder 3.
Frau und jedem 5. Mann nach dem
50. Lebensjahr das Risiko einer Fragili-
tatsfraktur. Das Risiko fiir Huftfraktu-
ren nach dem 50. Lebensjahr betragt
17 % bei Frauen und 10 % bei Min-
nern [6]. In einer auf Krankenkassen-
daten beruhenden Untersuchung er-
litten ca. 52 % der Patientinnen und
Patienten tiber 50 Jahren mit einer Os-
teoporose innerhalb von 3 Jahren eine
oder mehrere Frakturen [7]. Allerdings
ist die Dunkelziffer von osteoporoti-
schen Wirbelkorperfrakturen relativ
hoch, da diese Frakturen Kklinisch
stumm verlaufen konnen oder auch
nur fiir einen begrenzten Zeitraum
Schmerzen verursachen und somit
keine weitere Diagnostik veranlasst
wird. Gerade proximale Femurfraktu-
ren, aber auch Wirbelkorperfrakturen
fithren zu einer erhohten Morbiditat
und Mortalitdt. Nach einer proxima-
len Femurfaktur ist die Mortalitét ins-
besondere im ersten Jahr stark erhoht
[8]. Gleichzeitig verlieren viele der Pa-
tientinnen und Patienten die Selb-
standigkeit und miissen nach der
Akutversorgung der Fraktur in einer
Pflegeeinrichtung untergebracht wer-
den. Die Schwierigkeiten in der Wei-
terversorgung der Osteoporose in die-
sen Féllen liegen auf der Hand.
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Abb. 1-2: Radiologie Universitétsklinik Diisseldorf, Klinik fiir Orthopadie und Unfallchirurgie

Fall 1: 74-jahriger Patient
mit Sinterungsfraktur von BWK 12 und
LWK 1 nach einem hduslichen Sturz. Risi-
kofaktoren sind eine rheumatoide Arthri-
tis, welche mit MTX eingestellt ist. In der
Knochendichtemessung mittels DXA
T-2,5 bzw. T-3,0 im Bereich der Hiften.
Aufgrund der Frakturen, der Risikofak-
toren und der BMD wurde die Indikation
zur antiresorptiven Therapie gestellt.

Fall 2: 73-jahrige Patientin
nach hauslichem Sturz. Nachweis einer
medialen Schenkelhalsfraktur links und
einer kompletten, dislozierten Unterarm-
fraktur links. Nebendiagnostisch COPD,
kein Nachweis eines erhohten kardiov-
askuldren Risikos. Bei niedrigem Vitamin
D-Spiegel initial Ausgleich der Spiegels
und im Anschluss Therapie mit Romoso-
zumab.

An den genannten Daten ist zu er-
kennen, welche Bedeutung die Osteo-
porose bzw. osteoporotische Fraktu-
ren und eine entsprechende Diagnos-
tik und rasche Therapieeinleitung hat.
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Die Therapie der manifesten Osteopo-
rose setzt sich aus verschiedenen
Komponenten  zusammen.  Die
Grundlage fiir die weitere, vor allem
auch spezifische medikamentose The-
rapie, stellt die sogenannte Basisthera-
pie dar. Diese besteht aus den Haupt-
komponenten:
e Korperliche Aktivitdt und Sturzver-
meidung
* Erndhrung und Lebensstil
* Medikamenteniiberpriifung.
Ziel der korperlichen Aktivitdit und
der Vermeidung von Stiirzen, ist vor
allem auch die Vermeidung der Im-
mobilisation. Die Férderung von Mus-
kelkraft und Koordination ist eine
zentrale Aufgabe um Patientinnen
und Patienten zu befdhigen, in ihrem
Alltag moglichst mobil zu bleiben.
Auflerdem hat die korperliche Betiti-
gung einen Einfluss auf den Knochen-
stoffwechsel und kann zu einem Er-
halt, ggf. auch zu einer Zunahme der
Knochendichte fiihren. Die Abklai-
rung von Sturzrisiken, basierend auf
einer Sturzanamnese wird aber der 8.
Lebensdekade empfohlen. Wird bei
der Ermittlung der Sturzrisiken ein er-
hohtes Risiko festgestellt, ist es ein Ziel
der Betreuung der Patientinnen und
Patienten, vermeidbare Ursachen zu
beseitigen oder zu reduzieren [9].

Bei dlteren Patientinnen und Pa-
tienten, die in einer Pflegeeinrichtung
untergebracht sind, konnen auch
Hiiftprotektoren angeboten werden,
wobei hier insbesondere auch auf die
Passform zu achten ist.

Hinsichtlich der Erndhrung sollte
auf eine ausreichende Zufuhr von Cal-
cium und Vitamin D geachtet werden.
Die bisherige Empfehlung einer tagli-
chen Gesamtzufuhr von 1000 mg Cal-
cium ist unverdndert aktuell. Die Ein-
nahme von Calciumsupplementen
wird nur empfohlen, wenn die Zufuhr
uber die Erndhrung zu gering ist. Im
Rahmen der Therapie sollte die Auf-
nahme der genannten Menge sicher-
gestellt werden, sodass in diesem Zu-
sammenhang die Einnahme von Sup-
plementen nochmals genauer zu be-
trachten ist. Eine isolierte Aufnahme
von Vitamin D3 ohne die tdgliche aus-
reichende Menge an Calcium wird
nicht empfohlen. Die Menge von 800

hirurgische Praxis | 2022; 11 (3)

IE als tdgliche Dosis sollte gerade auch
bei hohem Sturz- und Frakturrisiko
und geringer Sonnenlichtexposition
zusdtzlich oral eingenommen werden.
Im Einzelfall bestehende Kontraindi-
kationen sind entsprechend zu be-
riicksichtigen.

Auch Nikotin hat einen Einfluss
auf das Sturzrisiko und sollte daher
vermieden werden.

Die Uberpriifung der Medikation
und der Einnahme von Fraktur-be-
glinstigenden Medikamenten wie z.B.
Antidepressiva, Antiepileptika und
anderen, sollte ggfs. auch in Riickspra-
che mit anderen Fachdisziplinen, der
Hausdrztin oder dem Hausarzt und
anderen behandelnden Arztinnen
und Arzten erfolgen.

Die genannten Mafinahmen ent-
sprechen den generellen Empfehlun-
gen fiir eine Osteoporose- und Frak-
turprophylaxe und konnen daher
auch fiir den Bereich der Pravention
eingesetzt werden.

Neben den geschilderten generellen
Empfehlungen wird bei einem erhoéh-
ten Frakturrisiko, spétestens jedoch
mit dem Auftreten der ersten osteopo-
rotischen Fraktur, eine spezifische me-
dikamentose Therapie empfohlen.

Die Indikation zur spezifischen
medikamentdsen Therapie ergibt sich
entsprechend der DVO-Leitlinie ab ei-
nem  10-Jahres-Frakturrisiko von
> 30 %. Daher stellt sich die Frage, wie
diese Schwelle ermittelt wird und wel-
che Besonderheiten bei einer bereits
vorhandenen osteoporotischen Frak-
tur bestehen.

Fiir die Ermittlung des Frakturrisi-
Kkos ist neben dem Alter und dem Ge-
schlecht der Patientin oder des Patien-
ten die Knochendichte wichtig. Die
Indikation zur Knochendichtemes-
sung ergibt sich, wie die im Weiteren
geschilderte Indikation zur medika-
mentdsen Therapie, durch die Grund-
risiken Alter und Geschlecht und die
spater noch relevanten Risikofak-
toren.

Das Frakturrisiko wird nicht nur
durch die Parameter Alter, Geschlecht
und Knochendichte bestimmt, zudem
muss noch eine Reihe an klinischen
Risikofaktoren erfasst werden, die wie-
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Oberbegriff Risikofaktor M;:;:T:Eos%ar::{e“

Frakturen

Endokrinologische
Erkrankungen

Rheumatologische
Erkankungen

Gastroenterologische
Erkrankungen

Neurologische/
Psychiatrische
Erkrankungen

Andere Erkrankungen

Frakturrisiken durch
eine medikament6se
Therapie

Singuldre Wirbelkorperfraktur 2°
Multiple Wirbelkérperfrakturen 1°
Singuldre Wirbelkorperfraktur 1° mit Deckplattenimpression

Niedrigtraumatische nichtvertebrale Frakturen (auRer Finger-, Zehen-,
Schadel-, Knochelfrakturen

Cushing-Syndrom und subklinischer Hyperkortisolismus
Primarer Hyperparathyreoidismus
Wachstumshormonmangel bei Hypophyseninsuffizienz
Mannlicher Hypogonadismus

Subklinische und manifeste Hyperthyreose

Diabetes mellitus Typ 1

Diabetes mellitus Typ 2

Hyperthyreosis factitia

Rheumatoide Arthritis

Spondylitis ankylosans

Systemischer Lupus Erythematodes

Zoliakie

B-ll-Magenresektion oder Gastrektomie

Epilepsie und Antiepileptika

Schizophrenie

Apoplektischer Insult

Alzheimer Erkrankung

Morbus Parkinson

Depression

Herzinsuffizienz

Monoklonale Gammopathie unklarer Signifikanz
Alkohol und alkoholische Lebererkrankung

Anorexia nervosa

Rauchen und chronisch obstruktive Atemwegserkrankung
Hormonablative Therapie, mannlicher Hypogonadismus anderer Ursache
Aromatasehemmer

Eine bestehende oder geplante Therapie mit Glukokortikoiden > 2,5 mg/d
Prednisolondquivalent tiber mehr als 3 Monate

dL

+

Tabelle 1 Risikofaktoren zur Abschédtzung der Indikation zur Durchfiihrung der Osteoporosediagnostik bei Frauen ab 50 Jahren und
Mannern ab 60 Jahren (Risikofaktoren mit + ab Postmenopause und bei Mdnnern ab 50 Jahre).  Fortsetzung néchste Seite >>
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Hochdosierte Glukokortikoide inhalativ

Therapie mit Thiazolidindionen (Glitazonen)

Medikamente, die Stiirze begiinstigen

Antidepressiva
Antiepileptika

Opioide

Protonenpumpenhemmer bei chronischer Einnahme

Allgemeine
Risikofaktoren

Proximale Femurfraktur bei Vater oder Mutter

Multiple intrinsische Stiirze oder hohes Sturzrisiko

Immobilitat

Fortsetzung

derum das Frakturrisiko beeinflussen
konnen. Je nach Risikofaktor erhoht
oder erniedrigt sich das Risiko inner-
halb der ndachsten 10 Jahre, eine osteo-
porotische Fraktur zu erleiden und die
Knochendichte, oder genauer gesagt,
das durch die Kombination von Alter,
Geschlecht und Knochendichte defi-
nierte Frakturrisiko wird durch die Ri-
sikofaktoren entsprechend model-
liert. Die Modellierung erfolgt, indem
pro Risikofaktor die Therapieschwelle
um ein Kistchen verschoben wird
(Tab. 3). Also bspw. wiirde bei einer
entsprechenden Konstellation statt
bei einem T-Wert von -3,5 bereits ab
einem T-Wert von -3,0 eine Indikati-
on zur medikament®sen Therapie be-
stehen. Dieses Verschieben erfolgt je-
doch fiir maximal einen ganzen
T-Wert bzw. in der Tabelle 3 um maxi-
mal 2 Késtchen.

Entstehung und Ausprdgung der Os-
teoporose sind abhédngig von ver-
schiedenen Risikofaktoren. Diese Ri-
sikofaktoren sind fiir die Einschat-
zung des Frakturrisikos wichtig und
im Rahmen der Anamnese zu erfas-
sen. Risikofaktoren koénnen beein-
flussbar und nicht beeinflussbar sein.
Zwei Risikofaktoren mit wesentli-
chem Einfluss auf das Frakturrisiko
sind das Alter der Patientin oder des
Patienten und das Geschlecht. Die
weiteren Risikofaktoren fiir die Ein-
schatzung des sog. 10-Jahres-Fraktur-

risiko miissen dann erfragt werden.
In Tabelle 1 sind die Risikofaktoren
zusammengefasst. Wichtig ist, dass
fiir diese erste Abschdtzung des Frak-
turrisikos noch keine Knochendich-
temessung notwendig ist. Diese er-
folgt erst im zweiten Schritt, wenn
ein 10-Jahres-Frakturrisiko von 20 %
abgeschidtzt wurde. Diese Angaben
beziehen sich auf den Algorithmus
nach der Leitlinie des DVO [9]. Es gibt
auch andere Moglichkeiten der Risi-
koabschdtzung wie z.B. das FRAX-
Tool [10]. Diese sind in Deutschland
allerdings weniger verbreitet. Eine
Checkliste fiir die Erfassung der Risi-
kofaktoren ist sehr hilfreich und
kann bspw. auch in der Praxissoft-
ware oder der KIS implementiert wer-
den. Ab einem Alter von 70 Jahren bei
Frauen und von 80 Jahren bei Min-
nern wird generell eine Osteoporose-
diagnostik empfohlen.

In der neueren Literatur wird
empfohlen, bei jeder Fraktur nach
dem 50. bzw. 60. Lebensjahr zumin-
dest an die Abkldarung der Osteoporo-
se zu denken, da eine sichere Unter-
scheidung zwischen addquatem und
nicht-addquatem  Trauma  sehr
schwierig ist und fiir beide Traumata
ein Zusammenhang mit der Kno-
chendichte nachgewiesen wurde [11,
12]. Von dieser Empfehlung aus-
genommen sind lediglich die Hoch-
Rasanz-Traumata.

Merksatz: Nach Frakturen bei
Frauen nach der Menopause und
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Minnern ab 60 Jahren sollte eine Os-
teoporoseabkldarung erfolgen - Aus-
nahme sind Hochrasanztraumata.

Die Basisdiagnostik der Osteoporose

und die Abkldrung der Ursachen er-

folgt im Allgemeinen aus folgenden

Bestandteilen [5]:

* Anamnese zur Erfassung der Risi-
kofaktoren und des bisherigen
Krankheitsverlaufes und der Vor-
erkrankungen

¢ Klinische Untersuchung zum Aus-
schluss von Frakturen und von ty-
pischen Verdnderungen bei Osteo-
porose wie z.B. Tannenbaumpha-
nomen, Witwenbuckel, Verringe-
rung der Rumpflange

e Erfassung des Sturzrisikos, ggfs.
auch mit klinischen Tests (Timed-
up-and-go-Test, Chair-Rising-Test,
Tandemstand, 4 m-Gehtest [13]

e Bildgebende Verfahren, in erster Li-
nie Rontgenaufnahme der BWS
und LWS, ggfs. auch weitere Unter-
suchungen wie CT oder MRT

* Knochendichtemessung mittels
DXA-Verfahren an der LWS, Ge-
samthiifte, Schenkelhals (in Aus-
nahmefillen auch distaler Unter-
arm)

e Laboruntersuchung zum Aus-
schluss sekundarer Ursachen (Tab.
2)

Nach Abschluss der Diagnostik und

nach Ausschluss anderer Erkrankun-

gen, die zu einer sekundaren Osteopo-
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rose fithren konnen, kann die Indika-
tion zur spezifischen medikamento-
sen Therapie gestellt werden.

Indikation zur spezifischen
medikamentosen Therapie
der Osteoporose

Bei der Einleitung einer spezifischen
medikamentdsen Therapie konnen
verschiedene Ausgangssituationen be-
trachtet werden. Grundsétzlich wird
in der DVO-Leitlinie die Therapie-
schwelle bei einem 30-prozentigem
10-Jahres-Frakturrisiko angenommen.
Unter diesem Frakturrisiko werden zu-
nédchst jedoch noch die Primérpraven-
tion einer osteoporotischen Fraktur
und die Sekundérpravention zusam-
mengefasst. Im Rahmen der Primér-
pravention wird aus den vorliegenden
Ergebnissen der Basisdiagnostik und
mit Hilfe der in der DVO-Leitlinie dar-
gestellten Tabelle die Indikation zur
spezifischen medikamentosen Thera-
pie ermittelt (Tab. 3). In diese Entschei-
dung werden somit Alter, Geschlecht,
Ergebnis der Knochendichtemessung
und die relevanten Risikofaktoren ein-
geschlossen (Tab. 4). Hintergrund die-
ses Vorgehens ist, dass sich erst in der
Konstellation aus den genannten Para-
metern das Frakturrisiko soweit modu-
lieren lésst, dass die Therapiegrenze
uberschritten wird. Derzeit ist analog
zu dem international verbreiteten
FRAX-Risikorechner ein Risikorechner
des DVO in Vorbereitung [10].

Im Falle von vorliegenden Fraktu-
ren, also der Sekundérprdvention,
oder starker Risikofaktoren wird die
Therapieschwelle deutlich frither
iuiberschritten, sodass dann das Vorlie-
gen weiterer Risikofaktoren, oder auch
einer entsprechend erniedrigten Kno-

Kreatinin-Clearance (GFR)
Gamma-GT
BSG/CRP

TSH

Alkalische Phosphatase
Blutbild

Serumeiweilelektrophorese

Tabelle 2 Empfohlene Laboruntersuchungen zum Ausschluss sekundarer Ursachen

einer Osteoporose.

chendichte, nicht mehr in die Thera-

pieentscheidung mit einbezogen wer-

den miissen. In der DVO-Leitlinie sind
folgende Situationen aufgefiihrt:

* Niedrigtraumatische Wirbelkorper-
frakturen 2. oder 3. Grades oder
auch multiple Wirbelkorperfraktu-
ren 1. bis 3. Grades bei einem
T-Wert < -2,0 am Schenkelhals
oder am Gesamtfemur

e Niedrigtraumatische proximale Fe-
murfrakturen bei einem T-Wert
<-2,0

* Bestehende oder geplante Therapie
mit oralen Glukokortikoiden
> 7,5 mg Prednisolondquivalent
taglich fiir > 3 Monate, wenn der
T-Score < -1,5 an LWS oder Schen-
kelhals ist oder gleichzeitig niedrig-
traumatische Frakturen an der Wir-
belsdule oder dem prox. Femur vor-
liegen

Die Graduierung der Wirbelkorper-

frakturen erfolgt hier nicht nach den

klinischen hdufig verwendeten Klassi-
fikationen oder AO oder OF, sondern
entsprechend eines Scorings nach Ge-
nant [14]. Dieses orientiert sich an der

Auspragung der Hohenminderung

des Wirbelkorpers und klassifiziert in

3 Schweregrade. Frakturen I. Grades
haben eine Hohenminderung bis
25 %, Frakturen II. Grades bis 40 %
und Grad III Frakturen > 40 %.

In den Fillen der niedrigtraumati-
schen Frakturen kann in Abhédngigkeit
von der klinischen Gesamtsituation,
wie bereits erwdhnt, auf eine Knochen-
dichtemessung verzichtet werden. Die-
se geschilderten Szenarien werden in
der aktuellen Auffassung als Hochrisi-
kosituationen eingeschidtzt. Im Rah-
men der Therapie kann in diesen Fillen
aufgrund des hohen Risikos eine os-
teoanabole Therapie als sogenannte
First-line-Medikation diskutiert wer-
den. Dies bedeutet, dass die Therapie di-
rekt mit Teriparatid oder Romosozumab
eingeleitet wird und nicht vorher noch
eine Therapie mit einem anderen Wirk-
stoff eingeleitet wird. Auf jeden Fall
wichtig sind in diesen Féllen aber eine
Abkldrung der Osteoporose und eine
addquate Therapie einzuleiten.

Fir die Therapie der Osteoporose
sind verschiedene Medikamente mit
unterschiedlichen Wirkmechanismen,
Einnahmemodalitdten etc. zugelassen.
Eine Ubersicht iiber die zugelassenen
Medikamente findet sich in Tabelle 5.

Lebensalter in Jahren T-Score (nur anwendbar fiir DXA Werte)

Frau Mann
50-60 60-70
60-65 70-75
65-70 75-80
70-75 80-85

>75 > 85

Tabelle 3 Einschatzung des Risikos und Therapieindikation.

-2,0 bis -2,5 -2,5 bis 3,0 -3,0 bis 3,5 -3,5 bis —4,0 <—4,0
Nein Nein Nein Nein Ja
Nein Nein Nein Ja Ja
Nein Nein Ja Ja Ja
Nein Ja Ja Ja Ja

Ja Ja Ja Ja Ja
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Glukokortikoide oral 2 2,5 mg und < 7,5 mg Prednisolo-
naquivalent tgl. (auler bei rheumatoider

Arthritis +0,5)

+1,0 (bei Rheumatoider
Arthritis nur +0,5)

Diabetes mellitus Typ1 +1,0
3 niedrigtraumatische Frakturen in den letzten 10 Jahren +1,0
im Einzelfall (mit Ausnahme von Finger-,

Zehen-, Schadel- und Knochelfrakturen)

Singuldren Wirbelkorperfraktur 1° +0,5
Nichtvertebrale Frakturen > 50 Jahre mit Ausnahme von +0,5
Finger-, Zehen-, Schéddel- und Knéchelfrakturen

Prox. Femurfraktur bei Vater oder Mutter +0,5
Multiple intrinsische Stirze +0,5
Immobilitat +0,5
Rauchen, COPD, Hohe Dosen Glukokortikoide inhalativ +0,5
Herzinsuffizienz +0,5
Chronische Einnahme von PPI +0,5
Epilepsie / Antiepileptika +0,5
Depression / Antidepressiva +0,5
Zoliakie +0,5
Rheumatoide Arthritis +0,5
Spondylitis ankylosans +0,5
Priméarer Hyperparathyreoidismus +0,5
Hormonablative Therapie oder Hypogonadismus beim +0,5
Mann

Aromatasehemmer +0,5
Wachstumshormonmangel +0,5
Hyperthyreose oder subklinische Hyperthyreose +0,5
Subklinischer Hyperkortisolismus +0,5
Glitazone +0,5
hsCRP Erhéhung +0,5

Risiken mit Einfluss auf die Therapieindikation. Durch die vorliegenden
Risikofaktoren kann die Therapieschwelle verschoben werden, es wird also frither oder

spater behandelt.

Das Risiko, nach der ersten osteoporo-
tischen Fraktur weitere Frakturen zu
erleiden ist erhoht, wobei unmittelbar
nach der Fraktur das Risiko fiir ca.

12-24 Monate deutlich erhdht ist und
dann wiederum etwas sinkt. Der Zeit-
raum der ersten 12-24 Monate wird je-
doch aufgrund des stark erhohten
Frakturrisikos als besonders kritischer
Zeitraum betrachtet und ist in den
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letzten Jahren zunehmend in den Fo-
kus gertickt. Die Hauptrisiken, welche
bei dlteren Patientinnen und Patien-
ten das Frakturrisiko initial stark erho-
hen, sind das Alter und vor allem fri-
sche Briiche. In einer Untersuchung
mit Versicherungsdaten mit iiber 1,2
Mio. Teilnehmern konnte eine Inzi-
denz fiir alle Frakturtypen innerhalb
des ersten Jahres nach einer Fraktur
von 3,8 % insgesamt und von 4,8% bei
Frauen und von 2,5 % bei Mannern
festgestellt werden. Innerhalb des 2.
Jahres stieg die Inzidenz auf 6,6 % ins-
gesamt und auf 8,3 % bei Frauen und
auf 4,4 % bei Mannern an. In dieser
Untersuchung konnte bsp. fiir Patien-
tinnen und Patienten {iber 80 bzw.
uber 85 Jahren eine Risikoerhéhung
fur Hiftfrakturen um das 3,2-fache
(95 % CI 2,87-3,57) bzw. 4,55-fache
(95 % CI 4,05-5,12) nachgewiesen
werden. Das Risiko durch frische Frak-
turen erhohte sich auf das 2,8-fache
95 % CI 2,70-2,92) fiir alle Fraktur-
typen als Folgefrakturen und auf das
2,1-fache (95 % CI 1,93-2,28) fiir Hiift-
frakturen [15]. In einer weiteren Unter-
suchung konnte ebenfalls alters-
abhidngig nachgewiesen werden, dass
bei den tiber 70-Jdhrigen das Risiko bis
zur ersten Folgefraktur insbesondere in
den ersten 6 Monaten stark erhoht ist
[3]. Dabei scheint das Risiko vor allem
fiir Wirbelkorperfrakturen und Unter-
armfrakturen, jedoch auch fir Hiift-
frakturen erhoht zu sein [16]. Letztlich
sollte jede Fraktur, welche sich bei
Frauen nach der Menopause oder bei
Minnern nach dem 60. Lebensjahr er-
eignet, als Anlass fiir eine Abklarung
des Frakturrisikos betrachtet werden.
Je nach Untersuchung betrdgt der An-
teil der Patientinnen und Patienten
mit einer Folgefraktur unabhdngig von
der Frakturlokalisation der Vorfraktur
bis > 30%, der Anteil der Patientinnen
und Patienten mit einer Huiftfraktur
immerhin > 10% nach 5 Jahren [17].
Neben dem erhohten Frakturrisi-
ko aufgrund der bereits geschilderten
Faktoren, kénnte auch ein Riickgang
der Knochendichte durch systemische
Faktoren nach der Fraktur und die vo-
riibergehende geringe Belastung und
Belastbarkeit eine Rolle spielen [18].
Hinsichtlich der Einschdtzung des
unmittelbaren Frakturrisikos sei an
dieser Stelle auch auf den weiteren
Beitrag in diesem Heft verwiesen.



Postmenopausale
Frauen
+

Alendronat + (10 mg)

Risedronat + + (35 mg) +
Ibandronat +

Zoledronat + + +
Bazedoxifen +

Raloxifen +

Denosumab + + +
Romosozumab +

Teriparatid + + +
Ostrogene +

Tabelle 5 Zugelassene Medikamente zur Osteoporosetherapie.

Dringende Therapie-
einleitung notwendig

Die Auseinandersetzung mit dem The-
ma der ,Imminent Risk“ macht deut-
lich, dass insbesondere nach einer
Fraktur moglichst zeitnah mit einem
wirksamen Wirkstoff mit der Behand-
lung begonnen werden sollte. Die
DVO-Leitlinie empfiehlt in diesen Fal-
len einen Therapiebeginn auch ohne
eine vorherige Knochendichtemes-
sung. Eine Therapieempfehlung hin-
sichtlich des primér empfohlenen Me-
dikamentes findet sich in der Leitlinie
nicht, allerdings wird auf eine effekti-
vere Frakturreduktion von Teriparatid
im Vergleich zu oralen Bisphosphona-
ten bezogen auf Wirbelkorperfraktu-
ren hingewiesen. Eine Darstellung mit
den aktuell zugelassenen Medikamen-
ten bzw. Wirkstoffen ist im Anhang
beigefiigt. In der Zwischenzeit mehren
sich jedoch die Studienergebnisse mit
Hinweisen darauf, dass osteoanabole
Medikamente, also Teriparatid und
Romosozumab, den oralen
Bisphosphonaten hinsichtlich der Re-
duktion von Wirbelkdrperfrakturen
iiberlegen sind und ihnen bei Patien-
tinnen und Patienten mit hohem
Frakturrisiko den Vorzug gegeben wer-
den sollte.

In einer Vergleichsstudie mit 680
Studienteilnehmern pro Gruppe un-
tersuchten Kendler et al. im direkten
Vergleich von Teriparatid und Rise-

dronat die Inzidenz von neuen Wir-
belkorperfrakturen und anderen Frak-
turtypen. Von den eingeschlossenen
Teilnehmern hatten alle mindestens
eine pravalente Fraktur, entsprachen
also der Definition eines Hochrisiko-
kollektivs. Die Autoren konnten unter
Teriparatid einen Riickgang der Inzi-
denz neuer Wirbelkorperfrakturen auf
52 % nach 12 Monaten und auf 44 %
nach 24 Monaten nachweisen [19]. Im
Jahr 2019 wurde der Therapiehinweis
des G-BA aus dem Jahr 2006 bzw. 2007
aufgehoben und somit eine primér os-
teoanabole Therapie moglich. Eine
Vorbehandlung mit einem antiresorp-
tiven Medikament und der Nachweis
des ungeniigenden Outcomes waren
somit hinfallig [20].

Nachdem mit Teriparatid schon
langer eine osteoanabole Substanz im
klinischen Einsatz ist, ist mittlerweile
eine zweite Substanz verfiigbar. Romo-
sozumab ist ein humanisierter Anti-
korper gegen Sklerostin. Sklerostin ist
osteozyten-spezifisch und reguliert
die Anpassung des Knochens auf phy-
sikalische Reize oder auch korper-
liches Training. Unter dem Einfluss
der physikalischen Beanspruchung
wird die Sklerostin-Konzentration im
Serum gesenkt und es kommt zu Kno-
chenneubildung und gleichzeitiger
Hemmung des Knochenabbaus [21].
Diesen Effekt macht man sich bei der
Anwendung von Romosozumab zu-

Glukokortikoidinduzierte | Glukokortikoidinduzierte
Osteoporose Frau Osteoporose Mann
+ +

nutze. Durch die 12-monatige Anwen-
dung des Wirkstoffes kommt es zu ei-
nem schnellen Anstieg der Knochen-
dichte auf iiber 10 % an der LWS und
iber 4 % an der Hiifte. Gleichzeitig
wird Anzahl an neu auftretenden
Frakturen reduziert. Bezogen auf Wir-
belkorperfrakturen konnte eine Risi-
koreduktion von jeweils mehr als
70 % nach 12 und 24 Monaten gezeigt
werden [22]. Im direkten Vergleich
mit Alendronsdure konnte durch Ro-
mosozumab eine stdrkere Zunahme
der Knochendichte und eine stidrkere
Senkung des Frakturrisikos erreicht
werden [23]. Bei der Verordnung von
Romosozumab sind die Kontraindika-
tionen gegen den Einsatz des Medika-
mentes zu berticksichtigen, da in ei-
ner der bisherigen Studien im Ver-
gleich zu Alendronsdure eine hohere
Rate an kardiovaskulédren Ereignissen
beobachtet wurde [23, 24]. Aufierdem
ist Romosozumab derzeit nur fiir post-
menopausale Frauen zugelassen.

Auch wenn die osteoanabolen Me-
dikamente nach einer antiresorptiven
Therapie wirksam sind, zeigt sich
bspw. bezogen auf die Knochendichte
ein starkerer Zuwachs bei therapienai-
ven Patientinnen und Patienten im
Vergleich zu denjenigen mit einer Vor-
behandlung [25].

Die vorliegenden Studienergebnis-
se waren auch die Basis fiir die vom
DVO veroffentlichten Statements, in
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denen bei Patientinnen und Patienten
mit hohem Frakturrisiko eine initial
osteoanabole Therapie empfohlen
wird. Die jeweilige Zulassungssituati-
on ist entsprechend zu beachten.

Letztlich kann allerdings auch mit
den antiresorptiven Medikamenten
bei einem hohen, imminenten Risiko
eine Reduktion des Risikos fiir ver-
tebrale Frakturen und Hiuftfrakturen
erreicht werden [26].

Die osteoanabolen Medikamente,
ebenso wie Denosumab, sind sog. re-
versible Medikamente. Sie werden
nicht dauerhaft im Knochen gespei-
chert und zeigen daher nach Applika-
tionsende keine protrahierte Wirk-
samkeit [27]. Um den Riickgang der
Knochendichte und erneute auftre-
tende Frakturen zu verhindern, sollte
eine Anschlusstherapie mit einem an-
tiresorptiven  Medikament, also
Bisphosphonaten oder auch Denosu-
mab, begonnen werden. Hierzu ste-
hen verschiedene Optionen zur Verfii-
gung, fur die mittlerweile entspre-
chende Studienergebnisse vorliegen.

Die Diagnostik und die medikamen-
tosen Therapieoptionen lassen eine
individuelle, risikoadaptierte Therapie
zu. Daher steht zu Beginn der Thera-
pieentscheidung zunichst die Uber-
legung an, welches Risiko die einzelne
Patientin oder der Patient hat, welche
Risikofaktoren und Nebenerkrankun-
gen vorliegen, welches Therapieziel
verfolgt wird, welche Erwartungen an
die Therapie gekniipft sind etc. Vor
diesem Hintergrund sollte dann die
entsprechende Entscheidung in Rick-
sprache und Abstimmung mit der Pa-
tientin oder dem Patienten getroffen
werden. Auch das Risikoprofil beziig-
lich nephrologischer, kardiovaskuld-
rer oder onkologischer Erkrankungen
muss in die Entscheidung mit einflie-
fen. In Abhdngigkeit dieser Vorausset-

zungen kann dann ein entsprechen-
des Medikament gewdhlt werden. Re-
lativ allgemein ausgedriickt kann bei
niedrigem Risiko ein abwartendes Ver-
halten gewéhlt werden, bei modera-
tem Risiko eher eine antiresorptive
Therapie mit einem Bisphosphonat
oder Denosumab und bei Patientin-
nen und Patienten mit hohem Risiko
eine osteoanabole oder ggfs. auch eine
antiresorptive Therapie [28].

Die langfristige Betreuung der Patien-
tinnen und Patienten ist enorm wich-
tig. Neben der entsprechenden Thera-
pieplanung und den Uberlegungen
hinsichtlich langfristiger medikamen-
toser Konzepte, ist auch die Planung
von Therapiepausen fiir die Weiterbe-
treuung ein relevanter Punkt. Aber ge-
rade am Beginn der Therapie, also
bspw. an der Uberleitung aus dem
Krankenhaus bestehen derzeit noch
Defizite, sodass nur eine unzureichen-
de Anzahl an Patientinnen und Pa-
tienten die notwendige Therapie er-
hilt [6]. In den vergangenen Jahren
wurden zahlreiche Versuche zur Ver-
besserung der Versorgung unternom-
men. Mit der Identifikation der Pa-
tientinnen und Patienten mit Osteo-
porose im Krankenhaus, {iiber die
Schaffung von Netzwerken zwischen
Klinik und Praxis oder anderen Struk-
turen bis hin zur Verabschiedung und
der nun anstehenden Umsetzung des
sog. ,Disease Management Pro-
gramm*, kurz DMP, Osteoporose, wur-
den zahlreiche Optionen zur Verbes-
serung der Zusammenarbeit und zur
Patientenversorgung geschaffen [29,
30]. Wichtig ist, diese Strukturen auf
die regionalen Gegebenheiten anzu-
passen und gemeinsam an der Umset-
zung zu arbeiten.

Osteoporotische Frakturen stellen ei-
ne Herausforderung fiir die akute Ver-
sorgung und die langfristige Therapie
dar. Vor dem Hintergrund der aktuell
zur Verfiigung stehenden, osteoana-
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bol oder antiresorptiv wirksamen Me-
dikamenten, besteht die Moglichkeit
zum risikoadaptierten Vorgehen, um
eine moglichst schnelle Reduktion
des Frakturrisikos zu erreichen.
Gleichzeitig ist jedoch auch eine lang-
fristige Therapieplanung in Form von
Sequenz- oder Langzeittherapien not-
wendig.

Abkiirzungsverzeichnis

AO: Arbeitsgemeinschaft Osteosynthese
CRP: C-reaktives Protein

DVO: Dachverband der deutschsprachi-
gen wissenschaftlichen osteologischen
Gesellschaften

DXA: Dual-X Rax Absorptiometrie

FFP: Fragility Fracture of the pelvis

GFR: Glomeruldre Filtrationsrate

IE: Internationale Einheiten

KIS: Krankenhaus Informations System
OF: Osteoporotische Fraktur
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