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Die renale Osteopathie ist kein einheitliches Krankheitsbild; das histologische
Spektrum der renalen Osteopathie reicht von Stérungen mit erniedrigtem
Knochenumsatz (adyname Osteopathie) bis zu Stérungen mit erhdhtem
Knochenumsatz (Ostitis fibrosa bei renalem Hyperparathyreoidismus).  Trotz
wichtiger Fortschritte in den letzten Jahren bestehen bezuglich Diagnose,
Abschatzung klinischer Risiken und Therapie der verschiedenen Formen der renalen

Osteopathie eine Reihe offener Fragen.



In der vorliegenden Arbeit wurde zunachst eine Gruppe von 384 chronischen
Hamodialysepatienten bezuglich biochemischer und klinischer Parameter des
Kalzium- und Knochenstoffwechsels charakterisiert. Laborchemisch wurden
Routinewerte des Kalziumstoffwechsels sowie biochemische Marker des Knochen-
und Kalziumstoffwechsels (intakt PTH; tartratresistente Saure Phosphatase;
knochenspezifische Alkalische Phosphatase) deskriptiv erfasst. Zusatzlich wurden
bei den 384 Hamodialysepatienten neben demographischen Daten Charakteristika
der Dialysebehandlung, klinische Komplikationen der renalen Osteopathie und die
medikamentose Therapie der renalen Osteopathie zusammengestellt. Korrelationen
zwischen den erfassten Parametern, sowie Pradiktoren des Plasma intakt PTH
wurden fur die Gesamtgruppe berechnet.

Die Daten zeigten, dall von einem relativ typischen Kollektiv von
Hamodialysepatienten ausgegangen werden kann. Das Durchschnittsalter betrug
62,2 + 14,1 Jahre (Mittelwert £ SD). Die mittlere Dauer der Hamodialysebehandlung
betrug 56,9 + 60,3 Monate. Bei 23,7% der Patienten bestand als renale
Grunderkrankung eine diabetische Nephropathie. Die mittleren Serumkalzium (2,31
+ 0,18mmol/l) und Serumphosphat (2,02 + 0,44mmol/l) Konzentrationen lagen im far
Dialysepatienten erwarteten Bereich. Die Konzentrationen der biochemischen
Knochenmarker wiesen im untersuchten Patientenkollektiv eine hohe Variabilitat auf.
Bei der Uberwiegenden Mehrzahl der Patienten (83,5%) bestand eine Erhdhung der
intakt PTH Plasmakonzentration. Die biochemischen Knochenmarker (intakt PTH;
knochenspezifische Alkalische Phosphatase; tartratresistente Saure Phosphatase)
waren jeweils hoch korreliert. Die Korrelationskoeffizienten lagen zwischen 0,44 -
0,55. Die tartratresistente Saure Phosphatase ist daher als ein erfolgversprechender
biochemischer Marker der renalen Osteopathie anzusehen.

Positive Pradiktoren der Plasma intakt PTH Konzentration waren in absteigender
Reihenfolge: Therapie mit aktiven Vitamin D-Metaboliten, Therapie mit
aluminiumhaltigen = Phosphatbindern,  Dauer der  Hamodialysebehandlung,
Serumkonzentration knochenspezifische Alkalische Phosphatase, Serumkalzium.
Ein negativer Pradiktor war Zustand nach Parathyreoidektomie. Der erarbeitete
Datenpool wurde fur die Analyse von Untergruppen mit unterschiedlicher
Parathyreoideaaktivitat benutzt. Die Patienten wurden in drei Untergruppen mit



unterschiedlicher Parathyreoideaaktivitat unterteilt: (i) iPTH<6pmol/l (mutmallich
erniedrigter Knochenumsatz); (i) iPTH 12-24pmol/l (mutmallich normaler

Knochenumsatz); (iii) iPTH>48pmol/l (ausgepragter Hyperparathyreoidismus).

Ein Vergleich der drei Gruppen wurde durchgefuihrt. Die beiden Patientengruppen
mit mutmalilich erniedrigtem Knochenumsatz (iPTH<6pmol/l) und mutmallich
normalem Knochenumsatz (iPTH 12-24pmol/l) unterschieden sich bezuglich der
untersuchten Parameter nicht. Im Vergleich zu den Gruppen mit niedrigem und
normalem Knochenumsatz wies die Patientengruppe mit ausgepragtem
Hyperparathyreoidismus  (iPTH>48pmol/l) eine Reihe von signifikanten
Unterschieden auf.

Klinische Charakeristika: Jungeres Alter, langere Dauer der
Hamodialysebehandlung, geringere Haufigkeit einer diabetischen Nephropathie,
hohere Parathyreoidektomiefrequenz, haufigerer Zustand nach
Nierentransplantation.

Laborchemische Parameter: Hoheres Serumkalzium, hoheres Kalzium-Phosphat-
Produkt, hohere Alkalische Phosphatase im Serum, hdhere knochenspezifische
Alkalische Phosphatase im Serum, héheres Serumaluminium.

Klinische Komplikationen: — Hohere Hyperkalzamiefrequenz, grélRere Haufigkeit
klinisch apparenter Frakturen.

Medikamentbse Therapie: Haufigere Therapie mit aktiven Vitamin D-Metaboliten,
haufigere Therapie mit aluminiumhaltigen Phosphatbindern, damit schwierigere

Phosphatkontrolle.

Die vorliegenden Daten zeigen, dal} das Risiko klinischer Komplikationen (Kalzium-
Phosphat-Produkt, Phosphatkontrolle, Hyperkalzamie, Frakturrate) bei ausgepragtem
Hyperparathyreoidismus, der wiederum mit zunehmender Dauer der
Dialysebehandlung zunimmt, steigt. Im Gegensatz zu einigen Berichten aus der
Literatur 1aRt sich in der Patientengruppe mit erniedrigter Parathyreoideaaktivitat kein
erhdohtes Risikoprofil finden. Wir schlie®en aus den vorliegenden Daten, dafl
MaRnahmen zur Anhebung eines niedrigen iIPTH bei Hamodialysepatienten
(z.B.Absenken des Dialysat-Kalziums) nicht erforderlich sind. Diese MalRnahmen
waren daruber hinaus mit dem Risiko einer Progression zum ausgepragten

Hyperparathyreoidismus mit entsprechenden klinischen Risiken verbunden.



Eindeutige Risikofaktoren fur das Auftreten einer mutmallichen adynamen
Osteopathie lieRen sich in der vorliegenden Arbeit nicht identifizieren.

Es ist bekannt, dal® ein Teil der Patienten mit renalem Hyperparathyreoidismus eine
Resistenz der Parathyreoideae gegenuber aktiven Vitamin D-Metaboliten aufweist.
Um entsprechende Risikofaktoren zu erfassen, wurden in der vorliegenden Arbeit
zusatzlich 132 Hamodialysepatienten unter Therapie mit aktiven Vitamin D-
Metaboliten Uber 30 Wochen monitorisiert. Verglichen wurde eine Gruppe von
Respondern (Ruckgang des iPTH>20%, n=86) und eine Gruppe von Nonrespondern
(Ruckgang des iPTH<20%, n=46). Die wochentliche Dosis aktiver Vitamin D-
Metaboliten war in beiden Gruppen vergleichbar (Responder: 1,6 + 0,5ug/Woche vs.
Nonresponder: 1,6 + 0,7ug/Woche). In der Respondergruppe fiel das mittlere
Plasma iPTH wahrend des Beobachtungszeitraums von 52,7pmol/ auf 18,9pmol/I,
was einen Ruckgang um durchschnittlich 64,1% bedeutete. Im Gegensatz dazu
erhdhte sich das mittlere Plasma iPTH wahrend des Beobachtungszeitraumes in der
Nonrespondergruppe von 39,7pmol/l auf 52,9pmol/l, was einen Anstieg um
durchschnittlich 33,2% bedeutete. Im Vergleich zur Respondergruppe wies die
Nonrespondergruppe folgende signifikante Unterschiede auf:

Klinische Charakteristika: Langere Dauer der Hamodialysebehandlung, hohere
Parathyreoidektomiefrequenz, geringere Haufigkeit einer diabetischen Nephropathie.
Laborchemische Parameter: Initial hdheres Serumkalzium, initial niedrigeres iPTH,

initial hoheres Serumaluminium.

Medikamentbse Therapie: Haufigere Verabreichung aluminiumhaltiger

Phosphatbinder, langere Therapie mit aktiven Vitamin D-Metaboliten.

Wir schliessen aus den vorliegenden Daten, dal} ein Ansprechen auf eine Therapie
mit aktiven Vitamin D-Metaboliten umso wahrscheinlicher ist, je friher im Verlauf des
renalen Hyperparathyreoidismus mit der Therapie begonnen wird. Umgekehrt steigt
das Risiko des Nichtansprechens mit zunehmendem Serumkalzium bei Beginn der
Therapie mit aktiven Vitamin D-Metaboliten. Aus der Hohe des initialen iPTH kann

nicht auf ein hdheres Risiko des Nichtansprechens geschlossen werden.



