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Zusammenfassung

Osteoporose ist eine systemische Skeletterkrankung, die mit einer abnehmenden Kno-
chenmasse und einer mikroarchitektonischen Verschlechterung des Knochengewebes
einhergeht, was zu einer erhohten Brichigkeit der Knochen und einem signifikanten
Frakturrisiko fUhrt. Im Jahr 2023 erfolgte durch den Dachverband Osteologie (DVO)
eine umfassende Uberarbeitung der S3-Leitlinie zur Diagnostik, Prophylaxe und The-
rapie der Osteoporose. Durch die Einfihrung eines neuartigen Frakturrisikomodells
soll die erhebliche Behandlungslicke in der Versorgung von Patienten mit Osteoporose
geschlossen werden.

Um die Therapieadharenz zu verbessern, sollten individualisierte Losungen durch
die Zusammenarbeit von Patienten, Angehdrigen sowie Arzten angestrebt werden.
Patienten mit einem sehr hohen Frakturrisiko (=10 % Uber drei Jahre fur Femur- und
Wirbelkorperfrakturen) sollen primdr mit osteoanabolen Praparaten behandelt wer-
den. Hierfir sind die Wirkstoffe Teriparatid, Romosozumab und seit Dezember 2022
Abaloparatid zugelassen. Bei einer antiresorptiven Behandlung mit Bisphosphonaten
und/oder Denosumab ist die seltene, aber ernste Komplikation einer Kiefernekrose zu
bericksichtigen.

LERNZIELE

Am Ende dieser Fortbildung kennen Sie ...
V' die Prognose der Osteoporose,

v das Prinzip der Frakturrisikoermittlung geman der Leitlinie des Dachverbandes
Osteologie (DVO),

v die Frakturrisiko-adaptierte leitliniengerechte Osteoporosetherapie,

v die Vorteile der osteoanabolen Osteoporosetherapie.
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Abbildung 1
Risikofaktoren fir die Osteoporose;
modifiziert nach [2]

WAS IST OSTEOPOROSE?

Die Osteoporose ist eine systemische Skeletterkrankung, die durch eine abneh-
mende Knochenmasse und eine mikroarchitektonische Verschlechterung des
Knochengewebes gekennzeichnet ist. Diese Degeneration der Knochenwider-
standsfahigkeit fihrt zu einer erhéhten Brichigkeit der Knochen, was das Risiko
fir Frakturen signifikant erhoht [1]. Wenn bereits Frakturen aufgrund von Osteo-
porose aufgetreten sind, erfUllt dies per definitionem die Kriterien fir eine ma-
nifeste Osteoporose. Im Jahr 2023 erfolgte durch den Dachverband Osteologie
(DVO) eine umfassende Uberarbeitung der S3-Leitlinie zur Diagnostik, Prophyla-
xe und Therapie der Osteoporose, finf Jahre nach der letzten Aktualisierung. Die
messtechnische Diagnose einer Osteoporose nach WHO-Kriterien basiert auf der
Feststellung einer niedrigen Knochendichte (engl. ,bone mineral density”, BMD)
mithilfe der Osteodensitometrie, gemessen mittels Dual-Rontgen-Absorptiometrie
(Knochendichtemessung), die einen zuverldssigen Pradiktor fUr das Frakturrisiko
darstellt. Die Osteoporose betrifft sowohl Frauen als auch Manner. Das Fraktur-
risiko nimmt mit dem Lebensalter zu, ab dem Alter von ca. 65 Jahren bei Frauen
und ab etwa 75 Jahren bei Mdnnern exponentiell. Die Osteoporose ist eine multi-
faktorielle Erkrankung, bei der Lebensstilfaktoren, Vorerkrankungen sowie be-
stimmte Medikamente als Risikofaktoren gelten (® Abb. 1) [2]. Ein wichtiger
Faktor ist zudem das Sturzrisiko, da nahezu alle peripheren Frakturen mit einem
Sturzereignis in Verbindung stehen. Zu den hdufigsten Frakturstellen gehéren Wir-
belkorperfrakturen, hiftgelenknahe Frakturen sowie Unterarmfrakturen [1].

FAKTOREN, DIE DAS FRAKTURRISIKO INDIVIDUELL ERHOHEN

und in den Leitlinien des DVO 2023 eine Indikation zur Osteoporose Basisdiagnostik stellen

Frakturvorgeschichte
Huoftfraktur

Humerusfraktur

Beckenfraktur

Unterarmfraktur

Jegliche Fraktur postmenopausal,
ab 50 beim Mann

® Ausnahme Zehen, Finger, Schadel

Risikofaktoren aus der Endokrinologie
® Diabetes mellitus Typ |

® Diabetes mellitus Typ Il (nach Dauer)
® Primarer Hyperparathyreoidismus

® Cushing Syndrom/subklinischer Hyper-

kortisolismus
Ménnlicher Hypogonadismus
TSH Suppression

Risikofaktoren aus der Rheumatologie
® Spondylitis ankylosans/
axiale Spondyloarthritis
® Zoliakie
® Morbus Crohn, Colitis ulcerosa
® Systemischer Lupus erythematodes
® Rheumatoide Arthritis

2]

Wirbelkorperfraktur, nach Anzahl und Grad

Medikationen Risikofaktoren aus der Neurologie

® Protonenpumpenhemmer
>3 Monate

® Opioide

® Aromatasehemmer

® Orale Glucocorticoide

®
®
®
®
>3 Monate ® Demenz/M. Alzheimer
®
®
®
®

Geriatrie-Sturzrisiko assoziiert
Schlaganfall
Multiple Sklerose
M. Parkinson
Epilepsie und Antikonvulsiva

Depression/Antidepressiva
Chronische Hyponatriamie

Sturzin den letzten 12 Monaten
Timed Up and Go Test >12 Sekunden

Allgemeine Risikofaktoren
Niedriger BMI <20 kg/m?
Alkoholkonsum >50 g/Tag
Rauchen aktuell oder COPD
Herzinsuffizienz, chronisch
Niereninsuffizienz ab CKD 3a,3b,4
Bll Magenresektion oder Gastrektomie
Bariatrische Operation
Monoklonale Gammopathie
unklarer Signifikanz (MGUS)

HIV

Vater oder Mutter mit HGftbruch
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PRAVALENZ DER OSTEOPOROSE

In einer umfassenden Analyse europaischer Lander (SCOPE-Studie) wurde eine
Pravalenz der Osteoporose in Deutschland von 6,1 % festgestellt, wobei sich die
Raten bei Frauen auf 22,6 % und bei Mannern auf 6,6 % beliefen [3]. In Zahlen be-
deutet dies ca. 1,2 Millionen Manner und 4,5 Millionen Frauen mit der Diagnose
Osteoporose. Laut der bereits etwas ldnger zurickliegenden European Vertebral
Osteoporosis Study (EVOS-Studie) betrug die Pravalenz der Osteoporose bei post-
menopausalen Frauen im Alter von 50 bis 60 Jahren etwa 15 %, wahrend sie im Al-
ter von mehrals 70 Jahren auf 45 % anstieq. Bei Mannern lag die Prévalenz einer er-
niedrigten Knochendichte am Schenkelhals im Alter von 50 bis 60 Jahren bei 2,4 %
und erhdhte sich im Alter von mehr als 70 Jahren auf 17 % [4]. Die sogenannten
»major osteoporotic fractures”, also schwere Frakturen (HUft-, Humerus-, Radius-
und klinische Wirbelfrakturen) im Zusammenhang mit Osteoporose, nehmen nach
dem 50. Lebensjahr bei Frauen und nach dem 60. Lebensjahr bei Mannern deutlich
zu [5, 6]. Der Anstieg der Frakturraten wird mit zunehmendem Lebensalter steiler.
Aufgrund der demografischen Verdnderungen und der damit verbundenen stei-
genden Morbiditat ist eine Zunahme von Osteoporoseerkrankungen zu erwarten
[7]. Gemal3 gesamteuropdischen Untersuchungen betrdgt das Lebenszeitrisiko fir
Frakturen bei Personen >50 Jahre 55 % fiUr Frauen und 20 % fUr Manner [8]. Eine
Analyse aller stationdr behandelten Frakturen in Deutschland im Jahr 2019 ergab
eine Inzidenz von Schenkelhalsfrakturen von 120,2 pro 100.000 Einwohner und von
pertrochantadren Femurfrakturen von 108,7 pro 100.000 Einwohner. Im Vergleich
zu 2009 zeigte sich bis 2019 eine Zunahme der Schenkelhalsfrakturen um 23 % und
der pertrochantdren Frakturen um 24 % [5].

KLINISCHE RELEVANZ VON FRAKTUREREIGNISSEN

Osteoporotische Frakturen sind mit einer erhéhten Mortalitat verbunden. In einer
populationsbasierten Studie betrug die geschitzte Uberlebensrate finf Jahre nach
Frakturereignis 61 %, verglichen mit einem erwarteten Wert von 76 % (relative
Uberlebensrate = 0,81). Die relative Uberlebensrate nach einer Hiftfraktur betrug
0,82, wobei jedoch innerhalb der ersten sechs Monate deutlich mehr Todesfélle
auftraten im Vergleich zu Patienten mit Wirbelfrakturen (@ Abb. 2) [9].
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Abbildung 2

Uberlebensraten nach

»major osteoporotic fractures”
entsprechend Frakturlokalisation;
modifiziert nach [9]
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Abbildung 3

Auswirkungen der Anzahl von
osteoporotischen vertebralen
Frakturereignissen auf die Lebens-
qualitat stratifiziert nach Alter;

die Lebensqualitat wird mittels
Gesamtpunktzahlim ,quality of
life questionnaire in patients with
vertebral fractures”-(QUALEFFO-)
Score wiedergegeben; modifiziert
nach [13]
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Huiftfrakturen verursachen — verglichen mit anderen Frakturformen — die schwer-
wiegendsten gesundheitlichen Beeintrachtigungen, mit Sterblichkeitsraten von 20
bis 24 % im ersten Jahr nach einer Huftfraktur [9, 10]. Das erhohte Risiko fir To-
desfdlle kann mindestens finf Jahre nach der Fraktur fortbestehen. Aufgrund von
FunktionseinbufRen sind 33 % der Betroffenen ein Jahr nach einer Hiftfraktur auf
die Versorgung durch pflegende Angehdrige oder in einem Pflegeheim angewie-
sen [11]. Weniger als die Halfte der Uberlebenden einer Hiftfraktur erreicht wieder
ihr vorheriges Funktionsniveau [12]. Obwohl die Prévalenz von Fragilitatsfrakturen
bei Frauen hoher ist, weisen Manner hohere Raten an frakturbezogener Sterblich-
keit auf. Dies trifft insbesondere auf HUftfrakturen zu [11]. Wirbelfrakturen kén-
nen die Aktivitaten des tdglichen Lebens deutlich einschranken. Die gesundheits-
bezogene Lebensqualitat ist nach einer Wirbelfraktur ebenfalls deutlich verringert
(® Abb. 3) [13].
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Wirbelfrakturen kénnen zu einem Verlust des Selbstwertgefihles, zu einer ver-
zerrten Korperwahrnehmung sowie zu Depressionen fihren [11]. Frauen, die eine
Wirbelfraktur erleiden, haben ein erhebliches Risiko fir weitere Frakturen inner-
halb der ndchsten ein bis zwei Jahre [11]. In einer schwedischen Studie betrug die
kumulative Inzidenz fir nachfolgende Frakturen nach Indexfrakturereignis 7,1 %
nach zwolf Monaten und 12,0 % nach 24 Monaten (8 Abb. 4) [14].

Esist davon auszugehen, dass nur etwa ein Drittel aller Wirbelfrakturen erkannt
wird [11]. Daher mUssen Risikofaktoren fir Frakturen berlGcksichtigt werden, um
somit Betroffene rechtzeitig zu erkennen. Wichtige Risikofaktoren werden im
ndchsten Abschnitt vorgestellt.

DIAGNOSTIK DER OSTEOPOROSE

Es wird empfohlen, eine Basisdiagnostik der Osteoporose durchzufihren, wenn
eine arztlich als relevant erachtete Frakturrisikokonstellation bei postmenopau-
salen Frauen und Méannern ab 50 Jahren vorliegt [1]. Abhdngig vom individuel-
len Risikofaktorenprofil sollte diese Diagnostik auch Frauen und Mannern unter
50 Jahren angeboten werden. Zu den in der DVO-Leitlinie von 2023 aufgefihrten
Risikofaktoren und Indikatoren zahlen unter anderem eine Frakturvorgeschichte,
endokrinologische/metabolische Stérungen wie Diabetes mellitus, Hyperthyreose,
rheumatologische Erkrankungen wie die rheumatoide Arthritis, allgemeine
Risikofaktoren wie ein BMI <20 kg/m? und Rauchen sowie die Einnahme bestimmter
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Zeit seit Indexfraktur in Monaten

Medikamente, dazu zahlen v. a. Glukokortikoide, aber auch z. B. die Einnahme von
Protonenpumpeninhibitoren >3 Monate [1]. Wichtig in der Frakturrisikobeurtei-
lung ist das Sturzrisiko, das u. a. mit dem Timed-up-and-go-Test untersucht wer-
den kann. Bei geriatrischen Patienten wird in den meisten Fallen eine Diagnostik
allein aufgrund des Alters empfohlen. Gemaf3 der neuen Version der S3-Leitlinie
sollte bei beiden Geschlechtern ab dem 70. Lebensjahr eine Basisdiagnostik fur
Osteoporose durchgefihrt werden [1]. Die empfohlene Basisdiagnostik bei Ver-
dacht auf behandlungsbedirftige Osteoporose sollte in der Regel die Anamnese
mit der Erfassung von Frakturrisikofaktoren, eine Dual-Rontgen-Absorptiometrie-
(DXA-)Knochendichtemessung, die klinische Befunderhebung sowie Basislabor-
untersuchungen umfassen. Bei klinischen Anzeichen fir osteoporotische Wirbel-
korperfrakturen wird eine bildgebende Diagnostik empfohlen [1].

BASISTHERAPIE

Die Behandlung der Osteoporose wird in Basistherapie und spezifische Therapie
unterteilt. FUr alle Personen mit erhdhtem Frakturrisiko wird die Umsetzung allge-
meiner Maf3nahmen zur Frakturprophylaxe empfohlen. Dazu gehdrt die Reduktion
modifizierbarer Risikofaktoren, wie z. B. Rauchstopp und Gewichtszunahme. Fir
Personen mit Osteoporose, die keine spezifische medikamentdse Therapie erhal-
ten, wird eine tagliche Calciumzufuhr von 1000 mg Uber die Nahrung empfohlen.
Zu den an Calcium reichen Lebensmitteln gehdren v. a. Milch und Milchprodukte,
Sardinen und Mandelkerne [15]. Nur wenn die empfohlene Calciumzufuhr durch
die Nahrung nicht erreicht wird, sollte eine Calciumsupplementierung in Betracht
gezogen werden. Die Bewertung der Calciumzufuhr kann beispielsweise mithilfe
spezieller Fragebdgen zur Erndhrung erfolgen. Es wird die tdgliche Aufnahme von
800 bis 1000 internationalen Einheiten (IE) Vitamin D; empfohlen, wenn diese nicht

© CME-Verlag 2024

Abbildung 4

Imminentes Frakturrisiko nach
vorherigem Frakturereignis in einer
schwedischen Datenbankstudie;
modifiziert nach [14]

a) Kumulative Inzidenz fir jede
nachfolgende Fraktur (nur kli-
nisch diagnostizierte und kodierte
Frakturen wurden bericksichtigt)
wahrend der 24 Monate nach einer
beliebigen Ausgangsfraktur

b) Rate fir jede nachfolgende
Fraktur (nur klinisch diagnostizier-
te und kodierte Frakturen wur-
den berucksichtigt) wahrend der
24 Monate nach einer beliebigen
Ausgangsfraktur
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Abbildung 5

Ubersicht antiresorptive und
osteoanabole Therapieoptionen;
modifiziert nach [27]

KNOCHENRESORPTION

durch die Sonnenexposition oder Erndhrung gesichert ist, was ab dem 70. Lebens-
jahr generell der Fall ist bzw. in den sonnenarmen Monaten Oktober bis April. Die
Supplementierung mit Cholecalciferol sollte bei der generellen Empfehlung von
800 bis 1000 IE Cholecalciferol taglich 2000 bis 4000 IE pro Tag nicht Gberschreiten
[11]. In zwei Beobachtungsstudien wurde festgestellt, dass die Serumkonzentra-
tion von 25-Hydroxy-Vitamin D3 auch mit der Frakturrate und den Verédnderungen
der Knochendichte unter einer antiresorptiven medikamentdsen Osteoporosethe-
rapie assoziiertist[16, 17].

SPEZIFISCHE THERAPIE

Die Entscheidung zur Einleitung einer spezifischen Therapie sollte auf der Grund-
lage des errechneten Frakturrisikos gemaf3 dem neuen DVO-Modell und den emp-
fohlenen Schwellenwerten getroffen werden. Die spezifischen medikamentdsen
Therapien werden in antiresorptive (Bisphosphonate, Ostrogen, Denosumab,
Selektive Estrogenrezeptor-Modulatoren, SERM) und osteoanabole (Teriparatid,
Romosozumab und in Zukunft Abaloparatid) Substanzen eingeteilt (8 Abb. 5).

KNOCHENBILDUNG

Antiresorptive Therapien: Osteoanabole Therapie

Bisphosphonate

Osteoklasten

Teriparatid

Ostrogen, SERMs Romosozumab
/ Denosumab Abaloparatid \ Knoczhee”r;aﬂeg'

Osteoblasten

7

Zellen

Knochenmatrix

6l

Makrophagenartige :
Phag g % Osteozyten

Eine medikamentdse Osteoporosetherapie soll ab einem 3-Jahres-Frakturrisiko
von 5 % fur Schenkelhalsfrakturen und Wirbelkorperfrakturen empfohlen werden.
Bei Vorliegen starker und/oder nicht modifizierbarer Risikofaktoren sollte bereits
ab einem Frakturrisiko von 3 bis <5 % eine spezifische medikament&se Osteoporo-
setherapie in Betracht gezogen werden. Bei einem sehr hohen Frakturrisiko (210 %
pro drei Jahre) soll direkt eine osteoanabole Therapie erfolgen, wéhrend bei einem
Frakturrisiko im Bereich von 5 bis 10 % neben der antiresorptiven auch eine osteo-
anabole Osteoporosetherapie in Erwdgung gezogen werden kann (8 Abb. 6) [1].
Die Notwendigkeit fUr die EinfUhrung differenzierter Therapieschwellen wur-
de durch Studien untermauert, die die Uberlegene fraktursenkende Wirkung der
osteoanabolen Substanzen Romosozumab und Teriparatid im Vergleich zu oralen
Bisphosphonaten aufzeigten [18, 19]. Beide Substanzen sind fir einen festgeleg-
ten Therapiezeitraum zugelassen und sind in ihrer Wirkung reversibel, das heif3t,
nach dem Absetzen ohne antiresorptive Folgetherapie, die prinzipiell empfoh-
len ist, ist ein deutlicher Rickgang der Knochendichte sowie eine entsprechende
Zunahme des Frakturrisikos Folge. Aus diesem Grund wird nach Abschluss einer
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Romosozumab- oder Teriparatid-Therapie am Ende des jeweiligen Therapieinter-
valls (einen Monat fir Romosozumab, einen Tag fur Teriparatid) eine antiresorptive
Anschlusstherapie empfohlen. Das gleiche Prinzip gilt auch fir eine Anschlussthe-
rapie nach Denosumab [1].

Die Antiresorptiva-assoziierte Kiefernekrose (AR-ONJ) ist eine sehr seltene
(Vorkommen: 1:50000 bis 1:100000), aber ernst zu nehmende Nebenwirkung bei
Patienten mit laufender oder stattgehabter Medikation mit Bisphosphonaten und/
oder Denosumab. Das Risiko fur die Entwicklung einer AR-ONJ hangt von der Art
und Dosierung der Antiresorptiva sowie von systemischen und lokalen Risikofak-
toren ab [20]. Zu den systemischen Risikofaktoren zahlen die Anwendung von
immunsuppressiven Medikamenten, Diabetes mellitus und Rauchen. Dentogene
Infektionen wie Parodontitis, Periimplantitis, Druckstellen von schlecht sitzenden
Prothesen oder Wundheilungsstérungen werden als lokale Risikofaktoren betrach-
tet. Entscheidend ist jedoch die Dosierung der Antiresorptiva, die bei der Behand-
lung der primaren Osteoporose im Vergleich zur Behandlung von Skelettmetasta-
sen deutlich geringer ist und daher ein geringeres Risiko fir die Entwicklung von
AR-ONJ birgt. Aufgrund des Risikos fiir AR-ONJ wird mit Beginn der Therapie eine
zahnarztliche Vorstellung und die Einbindung der Therapierten in ein zahnarzt-
liches Recall-System fir die Dauer der Therapie empfohlen [1].

ERWEITERUNG DES OSTEOANABOLEN THERAPIESPEKTRUMS

Abaloparatid wurde erst nach Abschluss der aktuellen DVO-Leitlinie im Dezember
2022 von der Europdischen Arzneimittel-Agentur (EMA) zugelassen. Eine entspre-
chende Aktualisierung der Leitlinie ist bereits geplant [1]. Abaloparatid ist fur die
Behandlung der Osteoporose bei postmenopausalen Frauen mit erhohtem Frak-
turrisiko zugelassen. Die Substanz besteht aus den ersten 34 Aminosauren des
dem humanen Parathormon (PTH) verwandten Peptids (PTHrP). Es zeigt Sequenz-
homologien sowohl mit PTH als auch insbesondere mit PTHrP. Teriparatid und
Abaloparatid interagieren mit dem Parathormon-1-Rezeptor (PTH1R). Abalopara-
tid zeigt eine hohere Selektivitat fir die Rg-Konformation des PTH1R und bewirkt
eine schnellere und kirzere Signalreaktion, wodurch die cAMP (cyclic adenosine
monophosphate)-Signaldauer verdndert wird. Dies fihrt im Vergleich zu Teripara-
tid zu einer verminderten Knochenresorption. Unterschiede in den Zunahmen der
arealen Knochendichte (,,areal BMD") zwischen Abaloparatid und Teriparatid kon-
nen auf unterschiedliche Auswirkungen auf die kortikale Knochendichte (, cortical
vBMD") hinweisen [21]. Abaloparatid wird eigensténdig von Patientinnen taglich
subkutan in einer Dosis von 80 pg pro Tag verabreicht [22].

© CME-Verlag 2024
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Abbildung 6
Frakturrisikoberechnungs-
algorithmus und sich daraus er-
gebende Therapieempfehlungen;
modifiziert nach [1]
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Abbildung 7

Veranderungen der Knochendichte
(BMD) im Bereich der Lendenwir-
belsdule, des Femurhalses und der
Hifte Gber 24 Wochen in den ver-
schiedenen Behandlungsgruppen;
adaptiert nach [23]

Abkirzungen
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In einer doppelblinden, placebokontrollierten Studie wurden postmenopausale
Frauen zuféllig auf eine 24-wdchige Behandlung mit tdglichen subkutanen Injek-
tionen von Placebo, Abaloparatid (20, 40 oder 80 pg) oder Teriparatid (20 pg) auf-
geteilt. In einer Teilgruppe wurde zudem eine 24-wdchige Verlangerung durchge-
fUhrt. Verglichen mit Placebo fUhrte eine 24-wdchige tagliche subkutane Gabe von
Abaloparatid zu einer dosisabhdngigen Zunahme der BMD im Bereich der Lenden-
wirbelsdule, des Schenkelhalses und der Hifte. Zudem sind die durch Abaloparatid
induzierten BMD-Zunahmen an der gesamten Hifte grof3er als mit der Standard-
dosierung von Teriparatid (@ Abb. 7) [23].
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In der Phase-Il1-Studie ACTIVE konnte bei postmenopausalen Frauen mit Osteo-
porose die Anwendung von subkutanem Abaloparatid im Vergleich zu Placebo
das Risiko neuer Wirbel- und nicht vertebraler Frakturen Gber 18 Monate hinweg
reduzieren [24]. In der ,Abaloparatide Comparator Trial in Vertebral Endpoints”-
(ACTIVE-)Studie waren die Verbesserungen der BMD unter Abaloparatid an allen
drei Messstellen und zu allen Zeitpunkten signifikant héher als unter Placebo. Die
Verbesserungen unter Abaloparatid waren fir die gesamte Hifte und den Schen-
kelhals zu allen Zeitpunkten und fir die Lendenwirbelsaule nach sechs und zwolf
Monaten signifikant gréf3er als unter Teriparatid (@ Abb. 8) [24]. Die am haufigsten
berichteten unerwiinschten Ereignisse waren Schwindel (11 %), Ubelkeit (8,5 %)
und Palpitationen (5,6 %). Hyperkalzdmie trat unter Abaloparatid (3,4 %) seltener
auf als unter Teriparatid (6,4 %) [24].
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Abbildung 8

Verdanderung der Knochendichte im
Vergleich zum Ausgangswert in der
ACTIVE-Studie; adaptiert nach [24]
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In der ACTIVExtend-Studie wurde im Anschluss nach 18-monatiger Gabe von
Abaloparatid oder Placebo Uber 24 Monate Alendronat verabreicht [25]. Dabei
wurde eine Uberlegenheit fir den Abaloparatid-Arm beobachtet. Insbesondere
betrug die Risikoreduktion fir Wirbelfrakturen unter Abaloparatid/Alendronat im
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Vergleich zu Placebo/Alendronat 87 %. Die sequenzielle Anwendung von Abalopa-
ratid gefolgt von Alendronat ist damit eine effektive Behandlungsoption fir post-
menopausale Frauen mit einem Risiko fir osteoporosebedingte Frakturen. Die
Haufigkeit unerwinschter Ereignisse war in beiden Gruppen vergleichbar gering
[25].

Inzwischen liegen auch Evidenzen aus der realen klinischen Versorgung (engl.
«real world evidence”) fir Abaloparatid vor [26]. Hierfir wurden anonymisierte
Personendaten aus dem ,Symphony Health Integrated Dataverse” (IDV) vom
1. Mai 2017 bis 31. Juli 2019 erfasst und ausgewertet. Eingeschlossen wurden
Frauen ab 50 Jahren, denen mindestens ein Rezept fir Abaloparatid oder Teripa-
ratid ausgestellt wurde und die zuvor keine osteoanabole Therapie erhalten hat-
ten. Endpunkte waren die Zeit bis zum ersten Frakturereignis nach Indexdatum,
schwerwiegende kardiovaskulare Ereignisse (MACE) sowie MACE plus Herzinsuf-
fizienz (HF). Nach 18 Monaten Behandlung waren Abaloparatid und Teriparatid
vergleichbar effektiv hinsichtlich Verhinderung von nicht vertebralen Frakturen.
Jedoch fihrte Abaloparatid im Vergleich zu Teriparatid zu einer 22%igen Risikore-
duktion fUr Huftfrakturen. Die beiden Substanzen zeigten ein vergleichbares kar-
diovaskulares Sicherheitsprofil (8 Abb. 9) [26].
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Vor Beginn der Abaloparatid-Behandlung sollten der kardiale Status erhoben wer-
den, dazu gehdéren auch eine Blutdruckmessung und das Anfertigen einer Elektro-
kardiografie (EKG). Die Behandlung mit Abaloparatid darf Gber maximal 18 Mona-
te erfolgen. Nach Abschluss dieser Periode kdnnen die Patientinnen beispielsweise
mit Bisphosphonaten weiterbehandelt werden. Patientinnen mit vorbestehenden
Herzerkrankungen sollten wahrend der Behandlung auf eine mégliche Verschlech-
terung ihrer Erkrankung Uberwacht werden [22].
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Abbildung 9

Zeit bis zum Ereignis von Hiftfrak-
turen in der US-amerikanischen
+Administrative Claims Database
Study”; adaptiert nach [26]
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altersabhangig sowohl Frauen als auch Manner.

Vertebrale und Schenkelhalsfrakturen erhohen die Morbiditat und Mor-
talitat substanziell.

Nach osteoporotischen Frakturereignissen ist das Risiko fUr Folgefrak-
turen deutlich erhéht, insbesondere nach vertebralen und Schenkelhals-
frakturen.

Daher zielt die in den Leitlinien der DVO empfohlene Diagnostik auf die
Risikoevaluation fur vertebrale und Schenkelhalsfrakturen.

In der neuen DVO-Leitlinie wurde eine Therapieschwelle fir osteoana-
bole Substanzen eingefihrt: Ab einem Frakturrisiko von 5 % besteht
eine relative Indikation, ab einem Frakturrisiko von 10 % ist eine osteo-
anabole Therapie absolut angezeigt.

Zur Moglichkeit einer am Frakturrisiko ausgerichteten Therapie wurden
in der Leitlinie von 2023 zur Diagnostik und Therapie der Osteoporose
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bei einem Frakturrisiko Uber 10 % berechnet auf drei Jahre fir vertebrale
und Schenkelhalsfrakturen Gberschritten, in diesem Fall soll eine osteo-
anabole Therapie, auch als Erstlinientherapie, empfohlen werden.

Das kirzlich zugelassene PTHrP-Analogen Abaloparatid erweitert das
osteoanabole Therapiespektrum bei postmenopausalen Frauen mit er-
héhtem Frakturrisiko.
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) Welche Aussage beziiglich der Osteoporose ) Welche Aussage beziiglich der Therapie der
trifft zu? Osteoporose trifft nicht zu?

(O Die Osteoporose betrifft Frauen und Ménner in (O Die Umsetzung allgemeiner Malnahmen zur
einem Verhaltnis von etwa 1:2. Frakturprophylaxe wird unabhéngig von einer

(O Die Diagnose einer manifesten Osteoporose spezifischen medikamentdsen Therapie bei Perso-
basiert auf radiologischen Bildern von Knochen- nen mit erhGhtem Frakturrisiko empfohlen.
brichen. (O Personen mit Osteoporose, die keine spezifische

(O Eine niedrige Knochendichte kann mithilfe der medikamentose Therapie erhalten, bendtigen
Osteodensitometrie festgestellt werden. eine tagliche Calciumzufuhr von 1000 mq Gber die

D Das Frakturrisiko nimmt mit dem Lebensalter ab. Nahrung.

(O Eine Calciumsupplementierung sollte in Betracht
gezogen werden, wenn die empfohlene Calcium-
zufuhr durch die Nahrung nicht erreicht wird.

O Eswird empfohlen, taglich 800 bis 1000 interna-
tionale Einheiten Vitamin D3 zu supplementieren,
wenn durch Sonnenexposition oder durch die

(O Kortikosteroide Zufuhr durch die Nahrung die Versorgung mit

Vitamin D3 unzureichend oder unsicher ist.

D Sturzereignisse spielen fir das Auftreten von
osteoporotischen Frakturen keine Rolle.

) Welcher Wirkstoff kann das Risiko fir eine
Osteoporose erhéhen?

D Protonenpumpenhemmer
D Opioide (O Die Serumkonzentration von 25-Hydroxy-Vitamin D3
ist nicht mit der Frakturrate oder den Verdnderun-

Antidepressiva . . .
D P gen der Knochendichte unter antiresorptiver me-

D Alle Antworten sind richtig. dikamentdser Osteoporosetherapie assoziiert.

) Welche Aussage beziiglich des Vorkommens E) Welche Aussage beziiglich der Osteoporose
einer Osteoporose trifft zu? trifft zu?

(O Die Prévalenz der Osteoporose ist in Deutschland (O Eine erhdhte Mortalitat nach osteoporotischen
als gering zu bewerten. Frakturen besteht maximal fur zwei Jahre.

(O Die Inzidenz vertebraler und Schenkelhalsfraktu- (O Huftfrakturen haben im ersten Jahr nach dem
ren nimmt mit dem Lebensalter bei Frauen und bei Ereignis eine Sterblichkeitsrate von etwa
Mannern deutlich zu. 20 bis 24 %.

D Das Lebenszeitrisiko fUr Frakturen ist bei Mannern D Nach einer Huftfraktur erreicht die Mehrzahl
hoher als bei Fraven. der Betroffenen innerhalb eines Jahres wieder ihr

(O Die Inzidenz von Schenkelhalsfrakturen in vorheriges Funktionsniveau.

Deutschland ist seit 2009 ruckléufig. (O Maénner weisen generell niedrigere Raten an

(O Das Frakturrisiko steigt unabhangig vom Lebens- frakturbezogener Sterblichkeit auf als Frauen.

alteran. (O wirbelfrakturen haben keinen signifikanten Ein-

fluss auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat.
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) Welche Aussage beziiglich der osteoporotischen
Frakturen trifft nicht zu?

(O weltweit werden mehr als zwei Drittel aller statt-
gehabten Wirbelfrakturen erkannt.

O Eine Wirbelkorper- oder Schenkelhalsfraktur
innerhalb der letzten zwolf Monate erhoht das
unmittelbare Frakturrisiko.

(O Die Einnahme von =5 mg Prednisolon pro Tag fur
mehr als drei Monate innerhalb der letzten zwolf
Monate ist ein Risikofaktor fir Frakturen.

(O Eine Sturzhistorie von =2 Stirzen in den ver-
gangenen zwolf Monaten ist ein Risikofaktor fir
Frakturen.

O Esist wichtig, Faktoren zu bericksichtigen, die
das unmittelbare Risiko fir Frakturen nicht beein-
flussen.

) Welche Aussage beziiglich der osteoanabolen
Therapie der Osteoporose trifft zu?

O Abaloparatid wird oral verabreicht.

O Abaloparatid ist zur Behandlung der Osteoporose
bei Mannern mit Hypogonadismus zugelassen.

(O Teriparatid zeigt eine héhere Selektivitat fur
die RG-Konformation des PTH1R im Vergleich
zu Abaloparatid.

(O Abaloparatid bewirkt eine erhéhte Knochen-
resorption im Vergleich zu Teriparatid.

O Abaloparatid fuhrt im Vergleich zu Teriparatid
dosisabhéngig zu einer starkeren Zunahme der
arealen Knochendichte.

) Welche Aussage beziiglich der Diagnostik der
Osteoporose trifft nicht zu?

O pie Basisdiagnostik fir Osteoporose sollte bei
Ménnern und Frauen ab dem 70. Lebensjahr durch-
gefGhrt werden.

(O Beiklinischen Anzeichen fir Wirbelkorperfrakturen
wird eine bildgebende Diagnostik empfohlen.

D Ein BMI <20 kg/m?ist ein Risikofaktor, der in der
Basisdiagnostik der Osteoporose bericksichtigt
wird.
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(O Dpie DXA-Knochendichtemessung ist ein Bestand-
teil der empfohlenen Basisdiagnostik bei Verdacht
auf eine behandlungsbedirftige Osteoporose.

@) Laboruntersuchungen spielen fir die Osteoporose-
diagnostik keine Rolle.

) Welche Aussage beziiglich der Therapie der
Osteoporose trifft nicht zu?

D Die Entscheidung zur Einleitung einer spezifischen
Therapie basiert auf dem errechneten Frakturrisiko
gemal3 dem neuen DVO-Modell und den empfohle-
nen Schwellenwerten.

(O Eine medikamentése Osteoporosetherapie wird ab
einem 3-Jahres-Frakturrisiko von 5 % fir Schenkel-
halsfrakturen und Wirbelkorperfrakturen empfoh-
len.

O Bei Vorliegen starker und/oder nicht modifizierba-
rer Risikofaktoren sollte bereits ab einem Fraktur-
risiko von 3 bis <5 % eine spezifische medikamen-
tose Therapie in Betracht gezogen werden.

D Bei einem 3-Jahres-Frakturrisiko von 5 bis 10 % sind
antiresorptive Substanzen gegeniber osteoanabo-
len Wirkstoffen nachweislich Gberlegen.

(O Bei einem Frakturrisiko von =10 % pro drei Jahre soll
eine osteoanabole Therapie empfohlen werden.

) Welche Aussage beziiglich der osteoanabolen
Therapie der Osteoporose trifft zu?

(O Die ACTIVExtend-Studie schloss Manner und
Frauen mit Osteoporose ein.

(O Inder ACTIVExtend-Studie wurden Abaloparatid
und Risedronat verglichen.

D Die Behandlung mit Abaloparatid darf maximal
18 Monate dauern, danach wird eine antiresorp-
tive Anschlusstherapie z. B. mit Bisphosphonaten
empfohlen.

(O Die sequenzielle Anwendung von Abaloparatid
gefolgt von Alendronat war in der ACTIVExtend-
Studie nicht wirksamer als Placebo/Alendronat.

(O Eine Hyperkalzimie tritt unter Abaloparatid
haufiger auf als unter Teriparatid.



