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Az osteoporosis kezelésének célja a csonttörések gyako-
riságának csökkentése. A fracturák gyakoriságának ala-
kulása a klinikai vizsgálatoknak is elsõdleges végpontja.

Az idõs korú nõk számára különösen elõnyös kalcium-
és D-vitamin pótláson kívül több más gyógyszercsoport
használatos a postmenopauzás osteoporosis kezelésére.
Egy, a klinikai eredményeket összegezõ szakbizottság új
keletû állásfoglalása szerint a HRT mérsékli az osteopo-
roticus csonttörések kockázatát, ám ez a védelem csak a
kezelés idõtartamára szól.

A többi csontreszorpció-gátló gyógyszer, vagyis a
biszfoszfonátok (alendronát és risedronát) és a szelektív
oestrogen-receptor modulátor raloxifen hatékonyságát
nagyszabású, placebokontrollos, a csonttörés bekövetke-
zését elsõdleges végpontként kitûzött klinikai vizsgálatok
eredményei bizonyítják. Mindkét biszfoszfonát a poszt-
menopauzás oszteoporózisos nõk körében 30�50%-kal
csökkentette a vertebrális és a non-vertebrális csonttöré-
sek gyakoriságát egyaránt.

A raloxifen ugyanakkor csak a vertebrális törések gya-
koriságában okozott szignifikáns csökkenést, míg a non-
vertebrális törések kockázatát nem befolyásolta.

Egy, a közelmúltban elvégzett placebokontrollos vizs-
gálat eredményei az intranasalisan adott calcitoninra vo-
natkozóan mutatták ki ugyanezt, jóllehet ezeknek az ered-
ményeknek az értékelhetõségét módszertani hiányossá-
gok korlátozzák.

A biszfoszfonátok és a raloxifen non-vertebrális csont-
törések gyakoriságára kifejtett hatásában mutatkozó, rej-
télyes különbség értelmezésére különbözõ elméletek szü-
lettek.

A csigolyatörést elszenvedett nõkön elvégzett klinikai 
vizsgálatok statisztikai ereje nem feltétlenül elegendõ 
a csípõtáji törések csökkenõ gyakoriságának kimutatásához

Lehetséges, hogy az elsõdleges végpontként az újonnan
bekövetkezõ csigolyatörést kitûzõ vizsgálatok statisztikai
ereje túlságosan alacsony volt ahhoz, hogy kimutassák a
kezelés csípõtáji törésekre kifejtett hatásait.

E vizsgálatok résztvevõinek zöme csigolyatörést már
korábban is elszenvedett nõk közül került ki, akiket két-
ségkívül fokozottan fenyeget az újabb csigolyatörések
kockázata � ám ez más csonttörésekre nem feltétlenül
igaz. Többségük hatvanas éveinek vége felé jár, márpe-
dig ebben a korcsoportban még alacsony a csípõtáji
csonttörések gyakorisága. A csigolyatörések gyakorisá-
gát kétségkívül csökkentõ gyógyszerek csípõtáji csonttö-

rések kockázatát mérséklõ hatását feltehetõen azért nem
sikerül kimutatni, mert a vizsgálat � felépítése miatt �
nem rendelkezik az ehhez szükséges statisztikai erõvel.
Ily módon, a kezelés hatástalanságát csak abban az eset-
ben lehet véglegesen kimondani, ha a csípõtáji törések
gyakoriságát tûzték ki a vizsgálat elsõdleges végpontja-
ként. Mindazonáltal, ez az elmélet nem ad választ min-
den feltárt különbségre. Bizonyos adatok szerint a csigo-
lya- és a non-vertebrális csonttörések meghatározó té-
nyezõi eltérõek, és ez abban is megmutatkozik, hogy a
csontreszorpciót gátló gyógyszerek különbözõ mérték-
ben csökkentik a csigolya-, illetve a csípõtáji csonttöré-
sek gyakoriságát.

Az extraskeletális rizikótényezõk szerepe a non-vertebrális
csonttörések esetében fontosabb, mint a csigolyatörések esetében

A non-vertebrális törések gyakorisága feltehetõen sokkal
nagyobb mértékben függ az extraskeletális rizikófakto-
roktól (például az eséshajlamtól), mint a csigolyatörése-
ké. Ez a különbség akár a csontreszorpciót gátló gyógy-
szerek perifériás csonttörések megelõzésében mutatkozó,
csekélyebb hatékonyságát is indokolhatja. A csigolyatö-
rések zöme döntõen a csonttömeg csökkenése és a csont-
szerkezet romlása miatt következik be. Ezzel szemben, a
non-vertebrális csonttörések egyéb rizikófaktorai az élet-
kor elõrehaladtával egyre fontosabbakká válnak. E rizi-
kófaktorok (például az általános elesettség, a neuromus-
culáris mûködések hanyatlása, valamint a látásromlás) az
elesés valószínûségét növelve fokozzák a csonttörés koc-
kázatát.

A csontreszorpciót gátló szerek csupán a kockázatnak
a csontozat csökkent szilárdságával összefüggõ összete-
võjére hatnak kedvezõen, ezért várhatóan a nonvertebrá-
lis törésekre gyakorolt hatásuk nagyobb mértékben függ
a csontsûrûségtõl, mint a vertebrális törésekre gyakorolt
hatásuk. Normális vagy mérsékelten csökkent BMD ese-
tén a non-vertebrális törések gyakoriságának kisebb mér-
tékben kell csökkennie, mint elõrehaladott osteoporosis-
ban, hiszen a törés bekövetkezésében arányosan nagyobb
a trauma kóroki szerepe.

A hormonpótló kezeléssel, illetve alendronát és rised-
ronát adásával szerzett tapasztalatok valóban amellett
szólnak, hogy a csontreszorpciót gátló gyógyszerek a csi-
golyatörések gyakoriságát a non-vertebrális fracturákénál
hatékonyabban csökkentik, mert az utóbbiak bekövetke-
zésében sokkal nagyobb a csontozat mechanikai szilárd-
ságától független rizikófaktorok szerepe.

Az antireszorptív kezelések vertebrális törésekre gyakorolt hatása csak 
a biszfoszfonátok esetében párosul a non-vertebrális csonttörések megelõzésével
P. D. Delmas, Bone 2002; 30: 14-17.



2003/2 OSTEOLOGIAI KÖZLEMÉNYEK 105

A non-vertebrális törések gyakoriságának csökkentéséhez
hatékonyabb csontreszorpció-gátló szerek szükségesek

A leghatékonyabb csontreszorpció gátlóktól (amelyek a
legnagyobb mértékben gátolják az osteoclastok aktivitá-
sát) várható a leginkább, hogy csökkentsék a non-verteb-
rális törések gyakoriságát. Valóban ez a helyzet. A csont-
reszorpció vizeletben kimutatható markereinek szintjét a
korszerû biszfoszfonátok (például alendronát) csökkentik
a legerõteljesebben, és ezek a szerek növelik a legna-
gyobb mértékben a csigolyák és a csípõtáji régió csontsû-
rûségét. Bármely, a csontreszorpció markereinek szintjét
adott mértékben csökkentõ szerrel végzett kezelés a csí-
põtájékhoz képest szignifikánsan nagyobb mértékben nö-
veli a csigolyák csontsûrûségét. Az utóbbi zömmel trabe-
kuláris csontállományból épül fel, míg a csípõtáji régió-
ban és még inkább a csuklónál a kortikális állomány do-
minál. A trabekuláris csontállomány anyagcseréjének üte-
me gyorsabb, ezért hamarabb és erõteljesebben reagál a
csontreszorpciót gátló kezelés hatásaira.

Nevitt és munkatársai 15 placebokontrollos vizsgála-
ton alapuló regressziós modelljében tíz klinikai vizsgálat
számolt be arról, hogy az aktív szerrel kezelt betegcso-
portban legalább 40%-kal csökkent a csigolyatörések
száma, melybõl a non-vertebrális törések kockázatának
átlagosan 24%-os csökkenését lehetne a modell alapján
megjósolni. A valóság azonban valószínûleg nem ilyen
egyszerû, ugyanis a csigolyatörésekre kifejtett hatás alap-
ján kevéssé lehetett elõre felmérni a non-vertebrális töré-
sek várható csökkenését.

A csontreszorpciót gátló kezelés csonttörések gyakoriságát
mérséklõ hatása gyógyszerenként és a kortikális csontállomány
állapotától függõen változhat

A csontreszorpció-gátló szerek csonttörések gyakoriságát
mérséklõ hatására csupán részben � vagy egyáltalán nem �
ad magyarázatot a csontmátrix sûrûségének növekedése.
A raloxifen (és az intranasalisan adott calcitonin) alig nö-
velik a csontsûrûséget, ám ennek ellenére csökkentik a
csigolyatörések gyakoriságát. Ez a megfigyelés további,
ezidáig kevéssé feltárt mechanizmusok szerepére utal.
Feltételezik, hogy a csontreszorpció-gátlók a csontszövet
szerkezeti átépülésének gátlásával elõzik meg a csigolya-
törések bekövetkezését. Bár a trabekuláris csontállomány
mennyisége még a leghatékonyabb biszfoszfonátok hatá-
sára is csak elenyészõ mértékben gyarapodik, az osteo-
clastok mûködésének gátlása mérsékelheti a trabekulák
osteoporosisra jellemzõ perforációját és a trabekulaszer-
kezet feltöredezését. A csontreszorpció-gátlók ugyanak-
kor csökkenthetik a kortikális állomány porozitását, az
endosteális csontanyagcsere ütemét és mindez a kortiká-

lis állomány vastagodását eredményezheti. Minden korti-
kális szerkezetû csontállományban a csontforgalom csök-
kenése bizonyára a csontátépítõ egységek átlagos mine-
ralizációs fokának növekedését eredményezi, de ezt mind-
eddig csak az alendronát esetében igazolták. Továbbra
sem ismert, hogy az ásványianyag-sûrûség növekedése
� a csontszerkezet sajátosságaitól függetlenül is � fokoz-
za-e a csont szilárdságát, vagy sem.

A különféle gyógyszerek sejtszinten érvényesülõ hatá-
sai jelenleg is kutatás tárgyát képezik. Emellett hatékony-
ságaik a csontváz teherviselõ, és nem-teherviselõ régiói-
ban is eltérõ lehet.

Összefoglalás

A placebokontrollos vizsgálatok eredményei alapján ítél-
ve a jelenleg alkalmazott csontreszorpció-gátlók eltérõ
mértékben csökkentik a csigolyatörések és a non-verteb-
rális fracturák gyakoriságát. A csontreszorpció-gátlók
zöme csökkenti a csigolyatörések gyakoriságát, a non-
vertebrális fracturák ellen ugyanakkor nem mindegyikük,
illetve csak korlátozott mértékben nyújtanak védelmet.

A non-vertebrális csonttörések jó részben a kiváltó
traumával függenek össze, illetve azzal, hogy a csont mi-
ként reagál a traumára. Ez különösen igaz azokra a nõkre,
akiknek a csontsûrûsége csak mérsékelten csökkent, és
magyarázatot ad arra, hogy az antireszorptív gyógyszerek
miért csökkentik a non-vertebrális törések gyakoriságát
kisebb mértékben, mint a csigolyatörésekét, illetve, hogy
a potens reszorpciógátló szerek miért bizonyulnak na-
gyobb eséllyel hatásosnak, mint a csontreszorpció gyen-
ge inhibitorai.

Bármely szer csigolyatörések gyakoriságára kifejtett ha-
tása alapján nem ítélhetõ meg a non-vertebrális csont-
törések ellen biztosított védelem mértéke. A csigolyákon
és a csípõtáji régióban egyaránt értékelni szükséges az új
szerek csonttörés kockázatát mérséklõ hatékonyságát. Az
alkalmazási elõírásokban egyértelmûen jelezni kell, hogy a
készítmény melyik régióban bizonyult hatékonynak.
A csípõtáji csonttörés népegészségügyi jelentõségét szem
elõtt tartva elegendõen nagy statisztikai erejû klinikai vizs-
gálattal, bizonyított osteoporosisban szenvedõ betegeken
szükséges értékelni az osteoporosis gyógymódjainak
hatékonyságát a csípõtáji csonttörések gyakoriságának
csökkentésében � ily módon kiküszöbölhetõ az extraskele-
tális rizikófaktorok torzító hatása. További kutatásokkal
kell feltárni, hogy a csontreszorpció-gátlók milyen mecha-
nizmusok révén fokozzák a csontozat szilárdságát a csont-
váz különbözõ régióiban. Ennek érdekében kísérletes és
klinikai vizsgálatokat, illetve a csontváz különbözõ régiói-
nak tökéletesebb ábrázolása érdekében a jelenleginél
fejlettebb képalkotó eljárásokat is latba kell vetni.
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