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Silizium in derTherapie der Osteoporose

Kurzfassung: Genetische und nicht genetische Fak-
toren sind an der Atiologie der Osteoporose betei-
ligt. Unter anderem wurden erndhrungsbedingte De-
fizite untersucht und die Beseitigung als mdgliche
Therapieoption gehandelt. Wenig beachtet wurde in
diesem Zusammenhang bisher das Spurenelement
Silizium. In der Vergangenheit mehrte sich die Evi-
denz fur die Effektivitat von Silizium auf den Kno-
chen und andere Gewebe. Die molekulare und biolo-
gische Rolle von Silizium im Knochenmetabolismus
ist noch nicht genau geklart. Studien konnten auch
positive Effekte von Silizium auf die Knochendichte
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zeigen. Hypothetisch werden jedoch die Kollagen-
synthese oder die Matrixmineralisation als mdgliche
Mechanismen erachtet. Diese Arbeit soll einen
Uberblick tiber die Quellen und den maglichen Meta-
bolismus von Silizium sowie den Effekt der Silizium-
Supplementation auf den Knochen geben.

Abstract: Silicon in the Treatment of Osteo-
porosis. Genetic and non-genetic factors affect the
etiology of osteoporosis. Diet-related deficits were
investigated and seen as treatment options among

others. Up to now silicon has been neglected from
this point of view. In the past evidence accumulated
for effects of silicone on bone and other tissues. The
molecular and biological role of silicone in bone
metabolism however is not yet clarified. Various studies
could show a positive effect of silicon supplement-
ation on BMD. A possible mechanism could be collagen
synthesis or matrix mineralisation. This paper gives
an overview about sources and the possible meta-
bolism of silicon and the effect of a silicon supple-
mentation on the bone. J Miner Stoffwechs 2008;
15 (2): 74-78.

B Einleitung

Neben genetischen Faktoren spielen im Metabolismus des
Knochens auch nicht genetische Faktoren eine grofie Rolle.
Die Osteoporose, gekennzeichnet durch verminderte Kno-
chenmasse, verschlechterte Knochenqualitit mit dem fiir die
Klinik relevant erhdhten Risiko fiir Frakturen [1], kann mit
Kalzium und Vitamin D, Bisphosphonaten, Ostrogenen,
SERMs, rhPTH oder Strontium-Ranelat behandelt werden.
Untersucht wurden bisher auch die Effekte von Mineralien,
wie Magnesium, Kalium und Fluor, und Spurenelementen,
wie Zink, Kupfer, Bor oder Mangan [2, 3]. Einem anderen
Spurenelement, das moglicherweise auch eine bedeutende
Rolle im Knochenmetabolismus spielt, ndmlich Silizium,
wurde bisher jedoch wenig wissenschaftliche Beachtung ge-
schenkt [4].

Der menschliche Korper enthilt etwa ein bis zwei Gramm
Silizium. Damit ist es nach Eisen und Zink (zwei physiolo-
gisch wichtigen Spurenelementen) das dritthdufigste Spuren-
element. Trotz dieses relativ hohen Anteils ist die Funktion im
menschlichen Korper auch heute noch nicht eindeutig geklért.
Silizium wurde lediglich als Korperfremdstoff gesehen, der
funktionslos durch den Korper treibt [5]. In den 1970ern
konnte anhand von Tierstudien gezeigt werden, dass ein er-
nihrungsbedingtes Siliziumdefizit zu Verinderungen im Be-
reich des Binde- und Knochengewebes fiihrt [6, 7]. Wir pri-
sentieren hier nun eine Ubersicht iiber das Spurenelement
Silizium, dessen Metabolismus, die Wirkungen und die Be-
deutung als mogliche zukiinftige Therapieoption fiir Erkran-
kungen der Knochen und im Speziellen der Osteoporose.

B Methodik

Ausgangspunkt dieses Uberblicks war eine Literatursuche in
,Medline* fiir den Suchzeitraum 1955 bis Dezember 2007.
Die dabei verwendeten Suchbegriffe waren ,silicon AND
osteoporosis®, ,,silicon AND BMD* und ,,silicon AND bone*.

Korrespondenzadresse: Univ.-Prof. Dr. Gerold Holzer, Universitatsklinik fur Orthopédie,
A-1090 Wien, Wéhringer Girtel 18-20, E-Mail: gerold.holzer@meduniwien.ac.at

74  J MINER STOFFWECHS 2008; 15 (2)

B Allgemeines und Begriffserklarung

Silizium (Si) ist ein nicht metallisches Spurenelement mit
einem Atomgewicht von 28. Silizium ist das zweithdufigste
Element in der Erdkruste. Jedoch ist es selten in seiner ele-
mentaren Form zu finden. Aufgrund der hohen Affinitidt zu
Sauerstoff bildet Silizium hochstabile Siliziumoxide oder Si-
likate. Die natiirlichen Spiegel von 16slichem Siliziumoxid
sind daher gering. Chemische und biologische Prozesse 16sen
Silizium aus diesen stabilen Bindungen und erhthen dessen
Bioverfiigbarkeit [8, 9].

B Menschliche Exposition

Der Mensch kommt mit Silizium aus diversen Quellen in
Kontakt, wie beispielsweise Staub, Pharmazeutika, Kosmetika,
medizinische Implantate oder aber auch chemische Wasch-
und Reinigungsmittel [4] (Tab. 1).

Die nahrungsbedingte Aufnahme von Silizium liegt fiir die
meisten westlichen Bevolkerungsgruppen zwischen 20 und
50 mg téglich. Hohere Aufnahmemengen (140-204 mg tig-
lich) findet man bei chinesischen und indischen Populationen
aufgrund unterschiedlicher Erndhrungsgewohnheiten. Der Si-
liziumgehalt des Trinkwassers leitet sich primér von der Geo-
graphie und Geologie ab, da es durch die Witterung aus Ge-
stein und Boden gelost wird und diese eben entsprechend
unterschiedlich sind. So finden sich im Hochland im Norden
und Westen Grofbritanniens niedrige Spiegel (0,2-2,5 mg/L)
im Vergleich zum Siiden und Osten, wo die Berge nicht so

Tabelle 1: Menschliche Exposition von Silizium

Mineralwasser

Getreide und Graser (Reis, Gerste, Hafer, Reiskleie
und Weizenkleie)

Wasser
Nahrung

Gemuse (Bohnen, Spinat, Wurzelgemiise und
Kréuter)

Meeresfriichte (Muscheln)
Pharmazeutika Anti-Diarrhoika, Antazida und diverse Analgetika
(Acetylsalicylsaure)
Zahnpasten, Cremen, Lippenstifte, Puder, Hand- und
Nagelcremen

Kosmetika
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starker Verwitterung ausgesetzt waren (2,8—14 mg/L). In Euro-
pa finden sich dhnliche Siliziumkonzentrationen im Mineral-
wasser (4—16 mg/L). Hohere Siliziumkonzentrationen im Mi-
neralwasser wurden von Malaysien und Fidji berichtet
(30-40 mg/L) [10, 11].

Der Siliziumgehalt des (Trink-) Wassers bietet sich auch als
mogliche Erkldrung fiir geographische oder regionale Unter-
schiede in der Pridvalenz der Osteoporose an (bisher noch
nicht bewiesen).

Die erndhrungsbedingte Aufnahme von Siliziumoxid ist primér
auf natiirliche Quellen aufgrund von beispielsweise an Gemiise
anhaftenden Erdpartikeln zuriickzufiihren. Die natiirlichen
Spiegel von Silizium sind in pflanzlichen Nahrungsmitteln
um ein Vielfaches hoher als in Fleisch- oder Milchprodukten.
Pflanzen akkumulieren Silizium aus dem Boden oder erdigen
Losungen. Dort dient Silizium als strukturelle Komponente
z.B. fiir die Festigkeit von Stdngeln. Solche Pflanzen, auch
,»Silizium-Akkumulatoren® genannt, sind vor allem Getreide
und Griser (z. B. Reis). Hohe Spiegel von Silizium findet man
des Weiteren in ,,wilden Getreidesorten wie Gerste, Hafer,
Reiskleie und Weizenkleie. Bis zu 50 % sind in den Hiilsen
enthalten. Beispielsweise enthalten Reishiilsen 110 mg Si/g,
die dann im Verarbeitungsprozess entfernt werden. Dadurch
sinkt der Siliziumgehalt. Gerste und Hafer werden beim Brauen
von Bier benotigt. Daher ist dieses Getrink reich an Silizium.
Im Vergleich dazu haben Weine oder Brinde einen niedrigen
Siliziumgehalt. In Gemiise, vor allem in Bohnen, Spinat,
Waurzelgemiise und Kriuter, finden sich hohe Siliziumwerte.
Friichte hingegen haben niedrige Siliziumwerte. Meeres-
friichte haben hohe Siliziumspiegel, angefiihrt von Muscheln
mit den hochsten Werten [12-14].

Pharmazeutika

Silizium ist in einigen pharmazeutischen Produkten enthalten.
Kieselsdure und Wasserglas (wasserlosliches Alkalisilikat)
wurden in Deutschland zu Beginn des 20. Jahrhunderts oral
oder intramuskulédr in der Therapie der Tuberkulose einge-
setzt. Heutzutage ist Silizium vor allem Bestandteil von Anti-
Diarrhoika, Antazida und diversen Analgetika wie Acetylsali-
cylsdure [15].

Kosmetika

In diversen Kosmetika und Toiletteartikeln ist Silizium als
Bindemittel und Viskosititsregler enthalten, wie z. B. in Zahn-
pasten, Cremen, Lippenstiften, diversen Pudern, Hand- und
Nagelcremen. Die dermale Absorption ist wenig erforscht,
aber wahrscheinlich eher zu vernachlissigen [15].

Gastrointestinale Absorption

Silizium wird vom menschlichen Korper iiber den Gastro-
intestinaltrakt resorbiert. Die renale Ausscheidung ist dabei
ein guter Marker fiir absorbiertes Silizium: Sie korreliert mit
der nahrungsbedingten Aufnahme von Silizium. Jedoch ist
die Siliziumabsorption und dessen Metabolismus, wie bereits
oben gesagt, wenig erforscht und in ihrer Bedeutung noch
nicht eindeutig geklart [16, 17].
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Die Absorption von Silizium ist stark abhiingig von dessen
verabreichter Form. Dies bezieht sich vor allem auf 19sliche
und absorbierbare Formen. Unlosliche Formen wurden bisher
als relativ gering verfiigbar angesehen. Generell muss man
sagen, dass die Absorption die Losung von Silizium in kleinere
l1osliche Stoffe wie z.B. Orthokieselerde erfordert. Silizium
kommt hauptséchlich als Orthokieselerde vor und ist vor allem
im Trinkwasser und diversen Fliissigkeiten bzw. Getrénken ent-
halten. Es wird relativ gut absorbiert (50 %). Silikatbeigaben
sind auch in der Nahrung enthalten. Studien konnten einen
erhohten Siliziumgehalt im Korper nach der Nahrungsaufnahme
nachweisen, woraus sich schlieBen lisst, dass es zumindest
auch teilweise loslich ist [11, 16, 17].

Eine gewisse Interaktion konnte zwischen Silizium und Kal-
zium nachgewiesen werden. Bei niedriger Kalziumaufnahme
ist die Supplementation von Silizium effektiver. Aus diesen
Daten ldsst sich schliefen, dass Silizium und Kalzium im
Wettstreit um denselben Aufnahmepfad stehen. Der Silizium-
metabolismus wird von Steroid- und Schilddriisenhormonen
reguliert. Im Alter, bei reduzierter Magensdureproduktion,
verringert sich die Fahigkeit des Korpers, Silizium zu resor-
bieren und zu metabolisieren [14, 18].

Verteilung im Gewebe

Silizium kann in allen Geweben, jedoch in unterschiedlichen
Konzentrationen, nachgewiesen werden. In Ratten wurden
die hochsten Werte in Knochen und anderen Bindegeweben
wie Haut, Nigeln, Haaren, Trachea, Sehnen, Aorta und in ge-
ringem Ausmal in Weichteilen gefunden [4]. Beim Menschen
ist die Verteilung von Silizium im Gewebe noch nicht er-
forscht. Man nimmt jedoch an, dass sich die Siliziumvertei-
lung dhnlich verhilt wie bei den untersuchten Tieren. Silizi-
um scheint ganz wesentlich an Bindegeweben gebunden zu
sein und dort eine wichtige strukturelle Rolle zu spielen. Die
Gewebskonzentration nimmt mit dem Alter ab, kann aber
durch Supplementation wieder erhoht werden [19-21].

Dieser Effekt wirkt speziell auf den Knochen. Die Korrelation
der Zunahme der Knochendichte zu Silizium wurde in rezen-
ten Studien untersucht (siehe unten).

Toxizitat

Natiirlich gibt es bei Silizium, dhnlich wie bei jedem anderen
Wirkstoff, auch Nebenwirkungen. Die Toxizitit von Silizium
und anderen Silikaten besteht primér bei inhalativ verabreich-
ten Formen. Hierbei kann es bei einer Langzeitexposition zu
Vernarbung der Lunge, reduzierter Lungenkapazitit, Bron-
chuskarzinom, erhohtem Risiko von Tuberkulose und auch
kardialen Komplikationen kommen [22].

Auch bei oraler Verabreichung sind Nebenwirkungen bekannt
(Osophaguskarzinome, Hauttumoren). Die Langzeiteinnahme
von hochdosiert Silikat enthaltenden Medikamenten kann zu
einer Zerstorung der Nierentubuli, zu chronisch interstitieller
Nephritis und auch Urolithiasis fiithren [23]. Bei dialyse-
pflichtigen Patienten besteht ein potenziell hohes Risiko auf-
grund der Akkumulation von Silizium, welches zu Nephropa-
thie, Neuropathie, Knochen- und Lebererkrankungen fiihren
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kann. Alle angefiihrten Nebenwirkungen sind fiir Patienten
mit physiologischer Nierenfunktion jedoch zu vernachléssi-
gen [24].

Silizium und Knochen

Bereits vor iiber 30 Jahren wurde erstmals in Nature [7] und
Science [6] iiber die positive Wirkung von Silizium fiir den
Knochen und diverse andere Gewebe berichtet. Seither sind
immer wieder Studien dazu erschienen.

Zellbiologische Experimente

In Studien an Zell- und Gewebskulturen wurden die Effekte
von Silizium auf den Knochen untersucht [25-28]. Carlisle
berichtet nach Studien an Hiihnerembryos, dass Silizium die
Synthese der Knochenmatrix und die Prolyl-Hydroxylase-
Aktivitédt erhoht. Die Prolyl-Hydroxylase ist in der Kollagen-
synthese involviert [28]. Studien an menschlichen Osteoblas-
ten und Zeolite A, einem sidurestabilen Aluminiumsilikat,
zeigten erhohte Osteoblastenproliferation, extrazellulire Ma-
trixsynthese, erhohte Aktivitit von alkalischer Phosphatase
und Osteocalcin [26]. Neuere Studien mit Kieselsdure konnten
eine gesteigerte Kollagen-Typ-I-Synthese, zelluldre Differen-
zierung und Anstieg der mRNA dieser Proteine nachweisen,
was wiederum eine Funktion von Silizium in der Gentrans-
kription vermuten lasst [27].

Siliziummechanismen im Knochen

Die Mechanismen von Silizium im Knochen sind nicht ganz
geklirt; vermutet wird, dass Silizium in der Knochenformati-
on in der Synthese und/oder Stabilisation von Kollagen invol-
viert ist. Kollagen hat eine wichtige strukturelle Rolle fiir die
Architektur und Elastizitit von Knochen und Bindegeweben.
Kollagen, kombiniert mit Elastin, stellt eine Hauptkompo-
nente des Bindegewebes dar und kommt in der Haut, im
Knorpel, in Sehnen, aber auch Arterien vor. Hohe Spiegel von
Silizium sind stark an Bindegewebe und deren Komponenten
(Glykoaminoglykane, Polysaccharide und Mukopolysaccha-
ride) gebunden, womit sich die integrative Rolle von Silizium
zeigt [29]. Silizium ist zu Beginn des Knochenwachstums,
also in der frithen Kalzifikation und Mineralisation, involviert
[28]. Genauere Details der Physiologie sind jedoch nicht be-
kannt.

Silizium-Supplementation und BMD

Bei Tierversuchen wurden bei Siliziumentzug an Kilbern,
Hiihnern und Ratten Defekte im muskuloskelettalen System
beobachtet [6, 7, 30-32].

Silizium-Supplementation

Die Supplementation mit Monomethyltrisilanol fiihrt zu er-
hohtem Knochenvolumen und erhohter Knochendichte im
Femur und der Lendenwirbelsédule bei osteoporotischen Pati-
enten [19]. Der Effekt von Silizium ist stirker als jener von
Etidronat und Natriumfluorid [20]. Mit Cholin-stabilisierter
Kieselsdure konnte ein Trend fiir erhohte Spiegel von Kno-
chenformationsmarkern, vor allem von PINP (,,pro-collagen
type I N-terminal propeptide*), einem Marker der Kollagen-
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Typ-I-Synthese, beobachtet werden [33]. Dariiber hinaus
zeigte sich eine signifikant leicht erhohte BMD im proxima-
len Femur. Ahnliche Ergebnisse zeigten auch Tierversuche
bei Hiihnern, Pferden und ovariektomierten Ratten. Dabei
waren geringere Knochenresorption und erhohte Knochen-
formation und daraus resultierend erhohte BMD und mecha-
nische Belastung erkennbar [34-36].

Klinische Studien

Zwei rezente epidemiologische Querschnittstudien konnten
einen positiven Effekt von Silizium auf die BMD zeigen. In der
Framingham Offspring Cohort Study (Gruppe mit normaler
Nierenfunktion und normaler ernihrungsbedingter Silizium-
einnahme) konnte ein signifikant positiver Effekt einer oralen
Siliziumeinnahme auf die BMD des proximalen Femurs bei
Minnern und primenopausalen Frauen gezeigt werden. Kei-
ne Effekte wurden bei postmenopausalen Frauen beobachtet.
Kein Effekt der zusitzlichen Siliziumeinnahme zeigte sich im
Bereich der Lendenwirbelsdule. Ein gewisser Anteil an dem
Effekt konnte der tdglichen Alkoholeinnahme zuzuschreiben
sein, welche als Kofaktor nicht einberechnet wurde [37].

Diese Studie wurde an einer anderen Kohorte (APOSS —
Aberdeen Prospective Osteoporosis Screening Study), an der
nur Frauen beteiligt waren, wiederholt. Diese zeigte wiederum
positive Effekte von Silizium auf die BMD des proximalen
Femurs und der LWS bei primenopausalen Frauen. Eine Kor-
relation bei postmenopausalen Frauen konnte nur bei jenen,
die zum Zeitpunkt der Studie eine Hormonersatztherapie (HRT)
erhielten, gezeigt werden, eine schwichere Korrelation auch
bei Frauen, die friilhere HRT-Patientinnen waren [38]. Diese
beiden Studien zeigten einen Effekt von Silizium auf die
BMD und auch eine mogliche Interaktion von Silizium und
Ostrogen auf.

B Conclusio

Silizium ist ein Spurenelement, das in grolen Mengen in der
Erdkruste vorhanden ist und primér durch die Erndhrung in
den menschlichen Korper aufgenommen wird. Im Verlauf der
letzten drei Dekaden konnte ein Effekt von Silizium auf diverse
muskuloskelettale Gewebe nachgewiesen werden. Die Mecha-
nismen sind noch nicht eindeutig geklédrt. Im Tierversuch
scheint es so, als sei Silizium an der Kollagensynthese betei-
ligt. Entzugsstudien an Tieren fiihrten zur Entwicklung von
skelettalen Abnormititen und Defekten. Studien zeigen Effekte
durch oral supplementiertes Silizium. Die Rolle von Silizium
im Menschen ist aber noch nicht ausreichend untersucht, vor
allem fehlen Frakturstudien. Schlussfolgernd muss man sa-
gen, dass Silizium sicherlich ein auch fiir den Knochen bedeu-
tendes Spurenelement ist, dem zukiinftig mehr Aufmerksam-
keit zukommen sollte. Erst dann wird sich zeigen, welche
Rolle Silizium in der Therapie diverser Knochenkrankheiten
einnehmen kann.
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