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Anatomie van het botweefsel

Osteoblasten: botaanmaak

Osteoclasten: botafbraak

Osteocyten: herkennen microcracks
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Samenstelling van botweefsel

o Osteoblasten:
Produceren de matrix.

» Osteocyten:
Herkennen microcracks

o Osteoclasten:
Veroorzaken botafbraak
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Matrix

Osteoid = Collageen (90%)

Mineralen

Hydroxyapatiten (Ca, P, O H,)

Calcium zouten

\4

anesijelaully

A\ 4

Gemineraliseerd Botweefsel
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Normaal botweefsel

Mineralen: kalk en fosfaat = hard en dicht

Belangrijk:

a. Hormonen: oestrogenen, testosteron
b. Vitamine D

c. Kalk (calcium)

Botafbraak en aanmaak zijn gekoppeld = botombouw

Rond 30e levensjaar maximale dichtheid =» hierna
afname van botdichtheid



Osteoclasten en osteoblasten

Mesenchymal

Preosteoblast Osteoblast Osteocyte
stemn cell "

ematopoietic Monocyte /
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Rol van osteoblasten, osteocyten en osteoclasten

New lining

Local factors cells

Lining cells

— Osteoid

Osteoblasts
Osteoclasts
New bone

—Cement line

Osteocyte : T
apoptosis Old bone

Ego Seeman, M.D., M.B., B.S., and Pierre D. Delmas, M.D., Ph.D.
N Engl J Med 2006; 354:2250-2261



Bot Is een dynamisch weefsel:
balans tussen botresorptie en -vormin

\
Baron, R. General Principles of Bone Biology. In: Primer on the Metabolic Bone Diseases and Disorders of Mineral
Metabolism. Favus MJ (Ed.) 5th Edition. American Society for Bone and Mineral Research, Washington DC, 2003: 1-8



RANK-L/OPG en osteoclast

OPG = osteoprotegerin
© RANKL @0 OPG
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Elektronenmicroscopische opname
osteoclast

Electron micrograph reproduced with the permission of The Bone Research Society;
http://www.brsoc.org.uk/gallery/arnett_osteoclast.jpg Accessed 2/19/2009.




Bot elektronenmicroscopie I/l




Bot elektronenmicroscopie Il/II




Osteoporose = botontkalking

Ziekte met volgende kenmerken:
* Lage botmassa
* Verlies van botstructuur/architectuur

 Gepaard gaande met verhoogde kwetsbaarheid
van bot en hiermee een verhoogde kans op
botbreuken



Osteoporose




Botmineraaldichtheidsmeting (BMD)
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DEXA (Dual Energy Xray Absorptiometry)




Dual Energy X-ray Absorptiometry

*Meet de absorptie van rontgenstraling in bot

Omrekenen naar Bot Mineraal Dichtheid (BMD)

Uitgedrukt in g/cm?
«2-D beeld

*Tegenwoordig vaak met VFA

(vertebral fracture assessment)



Definitie Osteoporose

De definitie van osteoporose volgens de World Health
Organisation (WHO) is een BMD met een standaard deviatie
van 2,5 of meer onder de gemiddelde piek botmassa van
gezonde jonge mannen of vrouwen. Indien er sprake is van
een fractuur spreekt men van symptomatische of klinisch
manifeste osteoporose.




Klinische definitie van osteoporose
Criteria Wereldgezondheidsorganisatie (WHO)

Botdichtheid uigedrukt in “T-score”:

De T-score van een patiént is de afwijking van de gemeten botmassa
ten opzichte van de piekbotmassa (van een gezonde referentie
populatie met hetzelfde geslacht in de leeftijd tussen 20 en 30 jaar)
uitgedrukt in standaarddeviaties (SD)

SD
Normaal >-1.0
Osteopenie -1,0tot -2,5
Osteoporose <-2,5
Ernstige osteoporose <-2,5 met fractuur

Gevalideerd voor DEXA-meting



BMD als voorspeller van botbreuken
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Dual Energy X-ray Absorptiometry

Nadeel:
*Geen informatie over de architectuur van het bot

*Geen informatie over materiaal eigenschappen



Kwalitelt van bot

1. Botmassa en volume

2. Structuur/architectuur van bot

a. Vorm van bot
b. Dwarsverbindingen, aantal en dikte van kleine botbalkjes
3. Eigenschappen van botmateriaal

a. Mineralen

b. Collageen: type |



Nieuwe definitie Osteoporose

Osteoporose is een systemische aandoening van het skelet,
gekarakteriseerd door een lage botmassa en
een verslechtering van de microarchitectuur, met als gevolg
een toegenomen risico op fracturen

NHG Standaard OSsteoporose 2005



Typen osteoporose

1. Primaire vorm
a. Nade overgang

b. Ouderdoms osteoporose

2. Secundaire vorm

Diverse oorzaken:

.  Reumatoide artritis
li. Prednison gebruik
.  Maligniteiten



Klachten van osteoporose

*Meestal zonder klachten

*Wervelinzakking zonder klachten (tot 30% van de mensen)
Symptomatische wervelinzakking

*Overige botbreuken:

*Pols
*Heup



Wervelinzakking




Vallen: verhoogde kans op botbreuk




Botmetastasen



Ontstaan van botmestastasen
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RANK-L/OPG




RANK-L/OPG systeem Iin botmetastasen
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Adapted from Roodman D. N Engl J Med. 2004;350:1655.




Osteolytische versus osteoblastische
MEESENE)
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Effecten van botmetastasen

/ Hypercalciemie
Toegenomen

botresorptie \
Pathologische
fractuur

Bot pijn



Meest voorkomende tumoren bij een (dreigende)
Pathologische fractuur bij patiénten boven van 40 jaar of ouder

Metastasen
Longcarcinoom
Mammacarcinoom
Niercelcarcinoom (Grawitz)
Schildkliercarcinoom
Melanoom
Weke delen sarcoom

Primaire maligne bottumor
Plasmocytoom(M. Kahler)
Chondrosarcoom
Osteosarcoom
Maligne Fibreus Histiocytoom
Lymfoom

Primair benigne bottumor
Reusceltumor
Aneurysmatische Bot Cyste
Fibreuze dysplasie
Solitaire botcyste
Non Ossifying Fibroma
Enchondroom




Voorkeurs lokalisatie naar type carcinoom

Cancer type Main sites of metastasis*
Bone, liver, lung
Bone, brain, liver, lung
Liver, lung, peritoneum
Adrenal gland, bone, brain, liver, lung
Adrenal gland, bone, brain, liver, other lung

Bone, brain, liver, lung, skin/muscle

Ovary Liver, lung, peritoneum

Pancreas Liver, lung, peritoneum
Adrenal gland, bone, liver, lung
Stomach Liver, lung, peritoneum
Bone, liver, lung

Bone, liver, lung, peritoneum, vagina




Osteolytische versus osteoblastische metastasen

Primary bone response to some tumors

Predominantly osteoblastic

| Prostate

| Carcinoid
Gastrinoma
Small cell lung cancer
Hodgkin's disease

Medulloblastoma

Predominantly osteolytic

nal cell cancer
Melanoma

Squamaous cell cancers of the aerodig
Multiple myeloma

Mon-small cell lung cancer

Thyroid cancer

Mon Hodgkins lvmphoma

Mixed osteoblastic and osteolytic




Most common

: sites for bone
metastases
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Osteolytische versus osteoblastische metastasen

normal bone

lytic cancer Ly“SCh — Zwarte
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Renal Cell Carcinoma Metastatic to Lumbar Vertebrae

Blastisch = witte
aankleuring

Prostate Canceron CT
Blastic Metastases



Osteolytische haarden: destructie van bot
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Conclusies

1. RANKL/OPG speelt belangrijke rol in botmetastasering
2. Osteolytische, osteoblastische en mixed botmetastasen
3. Verschil in oorsprong

4. Onder invloed van o.a. groeifactoren

5. Osteolytische metastasen: ernstige destructie
a. Pathologische fracturen
b. Botpijn



DANK

VOOR UW

AANDACHT






