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Normaal Osteoporose

Een systemische aandoening van het skelet die wordt gekarakteriseerd door een lage 

botmassa en verlies van de microarchitectuur van het bot, met als gevolg een toegenomen 

risico op fracturen.

Definitie osteoporose/botontkalking

3



The Eiffel Tour resists to mechanical stress thanks to it’s 

strong construction

This construction consists of an optimal micro architecture  4
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Osteoporotische bot architectuur in de 3e lumbale vertebrum van 

een 71 jr oude vrouw
Merg en andere cellen verwijderd om bot bloot te stellen

Bot elektronenmicroscopie I/II
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Bot elektronenmicroscopie II/II
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DEXA: Dual-energy X-ray absorptiometry 

• 2 rontgen stralen van verschillend energie level, 
verschil in absorptie maat voor BMD

• T-score: SD, vergelijking met peak bone mass

• VFA: vertebral fracture assessment
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Botdichtheid (BMD) en leeftijd
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Diagnose osteoporose middels DXA: definitie van de WHO

• DXA = Dual Energy X-ray 
Absorptiometry 

• Wordt in de dagelijkse praktijk 
gebruikt om de diagnose te stellen

• Meting van de botmineraaldicht-heid, 
m.n. wervelkolom en heup

• T-score geeft de afwijking in 
standaarddeviaties aan ten opzichte 
van de gezonde populatie met een 
piekbotmassa

World Health Organization. Technical Report Series 921. Prevention and Management of Osteoporosis: Report of a WHO Scientific Group. 2003. National Osteoporosis Foundation. Clinician’s Guide to Prevention and Treatment of Osteoporosis. 2008

Normale botdichtheid
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In vivo evaluation of Bone Micro-structure by high-resolution HR-
pQCT

• 82 µm resolution (HR-pQCT)

• 2.6 min acquisition time

• < 5µ Sv radiation dose

Distal Radius

Distal Tibia
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Fysiologie van het bot
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Werk aan de weg
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Bot is levend, dynamisch weefsel

osteoblasten

osteocyten

osteoblasten
osteoclasten

botmatrix
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Osteoclasten en osteoblasten

Macrofagen of 

monocyt precursors

Osteoclasten

Sommerfeldt DW and Rubin CT. Biology of the bone and how it orchestrates the form and function of the skeleton Eur Spine J 2001; 10 (Suppl. 2): S86–S95

Mesenchymale 

progenitoren

Osteoblasten

Bot afbraak Bot formatie
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Harada & Rodan, 2003

Regulatie bot remodelering: 
multifactorieel
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Bot turnover rate: 10% 
botmassaverlies / jaar

Trabeculair bot
20% van de botmassa

80% van bot turnover

Corticaal bot
80% van de botmassa

20% van bot turnover

Parfitt et al, J Cell Biochem, 1994

Vertebrale fracturen !

24



Fracture Calculation Tool (FRAX)
http://www.shef.ac.uk/FRAX/
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Fracture Risk Calculator van Garvan 
http://www.garvan.org.au/bone-fracture-risk/
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Fractuur risico: FRAX en Garvan
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Behandelplan

• Leefstijladviezen

• Calcium en vitamine D suppletie*

• Valpreventie

• Medicatie : keuze uit verschillende mogelijkheden*
• Therapietrouw 

• Maagklachten

• Voorkeur van patiënt
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Frequentie (%)

Niet afwijkend 80%

Gering verhoogd 10%

Matig verhoogd 7%

Ernstig verhoogd 3%

valrisico

32



Screenen valrisico

• Hoe vaak bent u het afgelopen jaar gevallen? 

• Wat was daarvan de oorzaak volgens u? 

• Bent u bang om te vallen? 

• Kunt u uw evenwicht goed bewaren?

• Bent u vaak duizelig?

• Heeft u problemen met zien / ogen?
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Sociale kaart bestaat uit gecertificeerde fysio-en 
oefentherapeuten met een valpreventief 
oefenprogramma die vergoeding krijgen vanuit CZ en 
VGZ:

1)Zicht op Evenwicht

2)Vallen Verledentijd

3)OTAGO

4)In Balans

→Behandeling op maat! 
• Groepssessie in praktijk of op locatie

• Individuele sessie in praktijk of bij patiënt thuis
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Calcium absorptie

• Actief, transcellulair

• Vit D afhankelijk

• Verzadigbaar

• 75%

• Passief, paracellulair

• Onafhankelijk vit D

• Onverzadigbaar

• 25%
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JBMR 2011
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Calcium en vitamine D suppletie

Calcium suppletie NHG CBO

1000 mg/dag Geen zuivelinname Geen zuivelinname

500 -1000 mg/dag Inname <1000-1200 mg/dag

500 mg/dag 1-3 Porties zuivelproducten

Geen suppletie 4 Porties zuivelproducten 4 Porties zuivelproducten

Vitamine D suppletie NHG CBO GR (GezondheidsRaad)

800 IE Matig en hoog 
fractuurrisico

Patiënten met osteoporose of in 
verzorgingstehuis

Ouderen ≥ 70 jaar

400 IE Vrouwen van 50 -70 jaar

42



43



Medicamenteuze behandeling

CBO richtlijn osteoporose fractuurpreventie1 NHG standaard fractuurpreventie2

Eerste keus
Wervel, niet-wervel en heup fractuurpreventie Alendronaat PO of Risedronaat PO

Eerste keus Alendronaat PO of Risedronaat PO

Tweede keus
1. Wervel, niet-wervel en heup 

fractuurpreventie
2. Wervel en niet-wervel fractuurpreventie
3. Wervel fractuurpreventie

1. Denosumab SC of      Zoledronaat IV
2. Strontiumranelaat PO

3. Ibandronaat PO/ IV of Raloxifeen
PO

Tweede keus Denosumab SC of Zoledronaat IV

Derde keus
1. Wervel en niet-wervel fractuurpreventie
2. Wervel fractuurpreventie

Teriparatide SC
Derde Keus Geen andere medicamenten 

aanbevolen
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Overzicht kenmerken van medicamenten

Bewerklt uit: Richtlijn Osteoporose en fractuurpreventie  derde herziening (2011) . Gezien cbo.nl nov 2011

Aangetoonde fractuurpreventie
met hoog bewijs

Gebruik

wervel niet-wervel heup

Alendronaat X X X Tabletten dagelijks 10 mg of wekelijks 70 mg

Risedronaat X X X
Tabletten dagelijks 5 mg of wekelijks 35 mg of 
maandelijks 2 x 75 mg

Ibandronaat X
Maandelijks 150 mg tabletten of 3-maandelijks 
met 15 sec IV injectie

Zoledronaat X X X Jaarlijks 5 mg tijdens 15 min IV injectie

Raloxifeen X Jaarlijks 5 mg tijdens 15 min IV injectie

Teriparatide 
(rhPTH-1-34)

X X SC 1/d

PTH (1-84) 
(rhPTH-1-84)

X SC 1/d

Strontiumranelaat X X 2 g sachet per dag

Denosumab X X X SC 2 x 60 mg/jaarSC = subcutaan; IV = intraveneus 45



Verschil in effect bisfosfonaten
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Prijzen medicatie (incl. afleverkosten)

Geneesmiddel Toediening Doseerfrequentie Prijs/jaar

Alendroninezuur 70 mg Oraal 1x per week € 41,69

Risedroninezuur 35 mg Oraal 1x per week € 43,51

Ibandroninezuur 150 mg Oraal 1x per maand € 57,36

Ibandroninezuur
(Bonviva) 

Iv injectie 1x per 3 maanden € 299,64

Zoledroninezuurg
(Aclasta)

Iv injectie 1x per jaar € 312,73

Denosumab (Prolia) Sc injectie 1x per 6 maanden € 431,86
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• Bone turnover 
• Remming activiteit, rijping osteoclasten

• Apoptose osteoclasten

• Aanvankelijk meer botformatie, echter volgt botresorptie

• Bone mineral density (BMD)
• Behoud/verbetering van microarchitectuur bot 

• Mineralisatie 

• Met name trabeculair bot

Werking bisfosfonaten
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Bisfosfonaten binden aan bot en remmen 
osteoclasten op het botoppervlak

RANK Ligand

Bisphosphonate

Gedifferentieerde  
osteoclast

Geactiveerde 
osteoclast

Osteoclast 
voorlopercel

Osteoblasts

2
Bisfosfonaten remmen 

resorptie door 

osteoclasten

Bisfosfonaten binden aan 

bot. Osteoclasten nemen 

deze op bij resorptie.
1

Owens G, et al. Am J Manag Care. 2007;13 (suppl)11:S290-S308. 
Jung A, et al. Calcif Tissue Res. 1973;11:269-280.
Russell RG, et al. Ann NY Acad Sci. 2007;1117:209-257.
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Interacties Bisfosfonaten

• Inname met 
calciumpreparaten, antacida

• NSAIDs: GI effecten

• Medicatie met effect op 
maagontlediging



Osteoblasten

Botresorptie

Geactiveerde 
osteoclast

RANKL

RANKL = Receptor Activator for Nuclear Factor κ B Ligand
Aangepast van: Boyle WJ, et al. Nature. 2003;423:337-342.
Hofbauer LC, et al. JAMA. 2004;292:490-495. 

RANKL stimuleert:
Vorming, functie en 
overleven osteoclasten

Afname 

oestrogeen: 

overproductie 

RANKL

Pre-fusie
osteoclasten

RANKL

OPG

Rol van RANKL bij postmenopauzale osteoporose
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Denosumab remt vorming, functie en 
overleven osteoclasten

2
Denosumab remt 

activiteit van 

RANKL 3
Daardoor remming 

osteoclastvorming

RANK Ligand

Denosumab

Gedifferentieerde  
osteoclast

Geactiveerde osteoclast

Osteoclast 
voorlopercel

Osteoblasten

1
Denosumab 

bindt aan 

RANKL

4
Denosumab remt 

osteoclast functie en 

overleving

RANKL = Receptor Activator for Nuclear Factor κ B Ligand
Aangepast van: Boyle WJ, et al. Nature. 2003;423:337-342.
Hofbauer LC, et al. JAMA. 2004;292:490-495., Kostenuik PJ, et al. Curr Pharm Des 2001;7:613-635

52



• rhPTH 1-34

• Anabool

• Max 2 jaar (eenmalige cyclus)

• Subcutaan 20 mug per dag

Teriparatide (Forsteo)
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• Glucocorticoïd gebruik langer dan 3 maanden:

• Dosering > 7.5 mg per dag en < 15 mg
• Leeftijd < 70 jaar: advies DEXA scan

• Leeftijd > 70 jaar: advies behandelen

• Dosering > 15 mg per dag: advies behandelen

Wanneer osteoporose profylaxe?
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Bisfosfonaten moeten na 5 jaar behandeling 
worden gestopt???
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Complicaties botresorptieremmers

• Hypocalciëmie (vitamine D!)

• Acute inflammatoire respons ~20%

• Nierfunctiestoornissen 
• Klaring<30ml/min contra-indicatie 

• Atypische femurfracturen
• NNT harm: 1 : 1500
• NNT treat: 1 : 38

• Osteonecrose kaak
• Osteoporose: 1:10.000 – 1:100.000
• Maligniteiten: 1: 10 - 1:100
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Atypische fracturen
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Osteonecrose van de kaak
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“ONJ”
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B05. Waarom gebruikt u nu deze medicatie niet meer?

Gebruikte wel medicatie in het verleden n=75

Mensen die niet hebben geantwoord: n=13

33%

28%

24%

17%

12%

4%

3%

3%

1%

1%

1%

%

% 20% 40%

er waren te veel bijwerkingen

de pijn werd niet minder

ik zag geen voordelen aan het innemen …

ik hoorde over andere …

ik was niet overtuigd dat ik mijn …

de inname van de medicamenten …

ik had moeite de osteoporose-…

de doseringsvoorschriften waren …

het medicament was niet direct …

de instructies waren te ingewikkeld en …

de kosten van de behandeling waren …

ik vergat mijn medicatie in te nemen

Gebruikt 
geen 
medicatie

Bijwerkingen meest voorkomende reden

Data on file
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sciencefiction
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Nieuwe ontwikkelingen PTH

* Nieuwe toedieningsvormen:

• Transdermaal (microneedle patch)

• Wekelijkse dosering 

* PTH-RP (related protein)

* Calciumreceptorantagonist 

(stimuleert endogene aanmaak PTH)
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Pycnodysostosis
Henri de Toulouse-Lautrec (1864-1901)
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Pycnodysostosis

• Cathepsine K-deficientie

• Cathepsine K remmer:
• Odanacatib

65



RANKL OPG   &  Wnt System
resorption         formation

Sclerostin

…..

…..

Osteocyte

hAB against RANKL

denosumab 

hAB against 

sclerostin 66



Sclerostin (SOST) 

PTH

Mechanical Force
Normal

Sclerosteosis /
van Buchem’s
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