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A csontbetegségek bisphosphondt-kezelése: Gjabb ismeretek és lehetdségek

Aventis szimpozium. 4% European Congress on Clinical and Economic Aspects of Osteoporosis and Osteoarthritis.

(ECCEO) Nizza 2003. november

A francia Riviéra ékkove, Nizza még novemberben is a
tengerpart, a kis utcak és terek teraszain, padjain varja a
vendégeket. Ezen a szombat estén mégis megtelik az
Akropolis Kongresszusi Kézpont nagyterme. 7 o6rakor
(nem tévedés szombaton este, vacsoraidoben) kezdddik
az Aventis szimpozium. Aki kicsit késik, mar csak a lép-
csokre tilhet.

A hallgatésag nem csalodott. L. Eullar-Ziegler (Nizza)
és P. Delmas (Lyon) moderalasaban kitiind eldadasok
foglaltak 6ssze a risedronat kezeléssel kapcsolatos tudni-
valokat

A csontreszorpcio-gatlok hatdsa a csont mindségi jellemzéire
D. Dempster (Colvmbia Univ. New York)

A csontmindség fogalmaba a csont makro- és mikroszko-
pos szerkezete, a csontanyagcsere sebessége ¢s materia-
lis jellemzo6i (példaul mineralizacio), a mikroszkopikus
csontkarosodas, valamint a collagen-keresztkotések egy-
arant beletartoznak. A csontreszorpcid gatlo szerek ki-
l6nféleképpen hatnak a csontmindségre.

A csontreszorpcid-gatlok bizonyitottan csokkentik a
csonttorések kockazatat — ez terapias alkalmazasuk leg-
fontosabb célja. Azonban a csontsiiriiség névekedése ¢s a
csonttorés kockazatanak csokkenése kozott nincs szoros
Osszefiiggés. A torésveszély mérséklodése csupan kis
részben vezethetd vissza a csontslirliség csontreszorpcio-
gatlokkal elért novekedésére. Ezért a denzitometridval
kevéssé értékelhetdé mindségi mutatdk szerepét is figye-
lembe kell venni.

A csontanyagcsere ¢élettani funkcidi kozé sorolhato az
asvanyi anyagcsere egyensulyanak fenntartasa, valamint
az eloregedett vagy sériilt csontszdvet pdtlasa. Ha tulzott
mértékben felgyorsul és a csontreszorpcid javara tolodik
el a folyamat gyors iitemi csontvesztés és a mikroszerke-
zet romlasa észlelhetd — ez kovetkezik be példaul a
menopauza beallta utan. Ezt szem el6tt tartva ésszeriinek
tling stratégia csontreszorpcio-gatld szerekkel lassitani a
csontanyagcsere {itemét, am nem konnyli meghatarozni,
hogy milyen mértékii lassulas bizonyul elényosnek. Két-
ségtelen, hogy a csontanyagcsere lassulasa kovetkezté-
ben mérséklodik a csonttorés kockazata. Azonban a
csontanyagcsere litemének lassitasaval bizonyos hataron
tul mar nem csdkkenthet6 tovabb a toréskockazat. Elkép-
zelhetd, hogy a csontszilardsagot is cs6kkentheti, ha tul-
sagosan hosszu id6n keresztiil és tulzott mértékben (az
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élettani szint ald) csokkentjilk a csontanyagcsere titemét.

A csontreszorpcid-gatlok csontszerkezetre kifejtett és
a csont biomechnikai jellemzdin érvényesiild hatasainak
Osszefiiggésére csak a kozelmultban deriilt fény. Az
osteroporosis sulyosbodasaval a mikroszerkezetnek egy-
re no jelentdsége a csont szilardsaga szempontjabol, ezért
megovasaval nagymértékben fenntarthatd a torékennyé
valt csont stabilitasa. A kozelmultban forgalomba keriilt
anabolikus hatasu teriparatid (PTH) lehetdvé teszi a
csont tomegének gyarapitasat. Megjegyzendd azonban,
hogy az intermittald parathormon-kezelés — legalabb is
atmenetileg — fokozza a csontanyagcserét. UJ eljarasok
teszik lehetdvé a kezelés csontmindségre kifejtett hatasa-
inak értékelését. Tovabbi vizsgalatokkal sziikséges feltar-
ni, hogy a megszerzett adatok birtokaban miként csok-
kenthetd optimalis mértékben a csonttorés osteoporoticus
betegeket fenyegetd kockazata.

A risedronat klinikai jelentdsége az osteroporosis terapidjaban
S. Boonen (Lewven Univ Belgivm)

A pyridinyl-bisphosphonatok ujabb képviseldje, a rise-
dronat hatékony csontreszorpcié-gatld szer. Csonttorés
kockazatat mérséklé hatasat szdmos randomizalt, kont-
rollos klinikai vizsgalat eredményei tamasztjak ala.
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Osteoporosisban szenvedd postmenopauzas ndk rise-
dronat kezelésével szamottevoen novelhetd a csigolyak
és a csipdcsontok asvanyi anyag stiriisége (BMD), illetve
csOkkenthet6 a csigolya- €s a non-vertebralis csonttorés
kockazata. A risedronat hatékonysagat nem csupan csi-
golyatorést korabban mar elszenvedett (eldrehaladott
osteoporosisban szenvedd) ndkén, hanem egyeldre ép
gerinctl, alacsony csontsiiriségii (—2,5-nél alacsonyabb
T-pontszamtl) n6kon is bizonyitottak. Egy placebo-kont-
rollos vizsgalat eredményei szerint a risedronat az id6-
sebb, osteoporoticus ndket fenyegetd csip6taji torések
kockazatat is mérsékli. A risedronat ezen hatdsai az egyi-
dejiileg alkalmazott kalcium- és D-vitamin kezeléséhez
hozzaadodva érvényesiilnek.

A risedronat terapias hatasa rovid idon belil megmu-
tatkozik — mar 6 honap alatt szignifikansan csokken a csi-
golyatorés kockazata. Ez a csonttorést nem szenvedett,
osteoporoticus betegekre is érvényes, ugyanis mar 1 éves
risedronat-kezelés hatasara csokken az elsd izben beko-
vetkez6 csigolyatorés gyakorisaga. Rendkiviil elonyos,
hogy a risedronat rovid idén beliil hat, ugyanis uj keletti
adatok alapjan a csigolyatorést elszenvedett nok kozel
26%-aban egy éven beliil ujabb torés kovetkezik be. Ezek
az eredmények megvaltoztatjdk az osteoporosissal kap-
csolatos elképzeléseinket. Ez a korkép immar nem tekint-
het6 lassan progrediald betegségnek — sot, a csigolyato-
rés bekovetkezése utan meglehetdsen gyorsan hatalmaso-
dik el az osteoporosis. A risedronat III. fazisu klinikai
tesztelése soran kezelt, postmenopauzas osteoporosisban
szenved betegeken kovetkezetesen észlelték a csontto-
rés kockazatanak mar 1 év utdn mutatkozo csékkenését.
Az 5 éves kezelés tapasztalatai amellett szolnak, hogy a
csonttorés ellen védelmet biztositd hatas hossza idon ke-
resztlil fennmarad. A kézelmultban azt is megallapitot-
tak, hogy az életkor sem befolyasolja a risedronat haté-
konysagat: a 75 évesnél id6sebb nék korosztilyaban is
szignifikansan csokkenti a torésveszélyt.

A risedronatot még a jelent6s kisérobetegségben szen-
veddk és a 75 évesnél iddsebb ndbetegek is jol toleraljak.
A klinikai vizsgalatok soran nem észleltek a szokvanyos-
nal gyakrabban felso tapcsatornai mellékhatasokat, jolle-
het a résztvevok kozott korabban vagy a vizsgalat idején
is tapcsatorna-betegségben szenvedd, illetve gastroin-
testinalis szovodményekre hajlamositdé gyogyszereket
szedo betegek is voltak. A risedronat a forgalomba hoza-
talat kovetd mellékhatas-monitorozas tapasztalatai sze-
rint is biztonsagos gydgyszer.

A risedronat heti egyszeri adagolas esetén is hatékony
és jol toleralhatd. Az egyik kettdsvak, 1 év id6tartamq,
osteoporosisban szenvedd postmenopauzas nokon elvég-
zett vizsgalat sordn az 1x35 mg/hét, illetve 1x5 mg/nap
ddzisban adagolt risedronat hatasara hasonléo mértékben
n6tt a lumbalis csigolydk €s a csipdcsontok dsvanyi
anyag strlisége, illetve nem kiilonbo6zott a kétféle adago-
las biztonsagossaga.

Osszegezve mindezt, a risedronat-kezeléssel rovid id6

alatt csokkenthet6 az Gjabb csigolyatorések gyakorisaga
és hosszi tavon mérsékelhetd a torésveszély. A rise-
dronatot még a tapcsatorna-betegségben szenvedod, vagy
NSAID-okkal kezelt betegek is jol toleraljak. A 35 mg-os
dozis heti egyszeri adagolasa terapias hatékonysag tekin-
tetében egyenértékli a mindennapi gyogyszerszedéssel
azonban kényelmesebb annal és ezért elény6sen befolya-
solhatja a betegek egytittmiikodését.

A postmenopauzds osteoporosis risedrondt-kezelésének
klinikai és gazdasdgi hatasai
M. Drommond (Univ. of York, UK)

Az osteoporoticus csonttorések nagymértékben lerontjak
a betegek életmindségét, illetve sulyosan megterhelik az
egészségligyi ellatas koltségvetését. A torések gyakorisa-
gat szignifikdnsan mérsékld bisphosphonatok széles kor-
ben hasznalatos gydgyszerek. A szerzok a kezelés gazda-
sagi és életmindségre kifejtett hatasait értékelték.

Szamitogépes modellel szimuldltuk a poszt-
menopauzalis osteoporosis természetes kdrlefolyasat. A
modell az egyes orszagok sajatos epidemioldgiai viszo-
nyait is figyelembe veszi, s6t a lakossagra jellemzo rizi-
kéfaktorok megjelolését is lehetdvé teszi. A modell a ke-
zelés raforditas/hatékonysdg mutatdinak elemzése érde-
kében gazdasagi €s az életmindség javulasaval kapcsola-
tos végpontokat is tartalmaz. A gyogyszerek torzskony-
vezése soran egyre gyakrabban kertil sor az emlitett mu-
tatok és vonatkozéasok raforditas-hatékonysag elemzéssel
torténd vizsgalatara.

Az elemzések soran francia, német, amerikai és kana-
dai epidemioldgiai, illetve koltség-adatokat hasznaltak
fel. Az elemzést 70 éves, alacsony csontslirliségli (2,5
T-pontszamu), csigolyatdrést korabban mar elszenvedett
nokben végezték. A ndlakossag egészére jellemzo élet-
kor-specifikus torésgyakorisagot a rizikofaktorok hatasa-
it eldre jelzd egyenletekkel korrigaltak. Az egyenleteket
a rizikéfaktorok kozotti kolesonhatasoknak és a lakos-
sagban észlelhetd prevalencidjuknak megfelelden helyes-
bitették. Az 5 éven keresztiil folytatott risedronat kezelés
hatasat 10 éves idGintervallumban vizsgaltak. A csontt6-
rés relativ kockazatanak risedronat-kezeléssel elért csok-
kenését a csipOtaji csontrégio esetében 60%-nak, a csigo-
lyak esetében 41%-nak tételezték fel.

Orszagonként hasonld vizsgalati feltételeket alkalmaz-
tak, azaz 70 éves, alacsony csontstiriségii €s csigolyato-
rést mar elszenvedett betegpopulaciokat vizsgaltak. Az
5 éves risedronat-kezelés ideje alatt szignifikansan csok-
kent a csonttorések gyakorisaga és a csonttorések gyogy-
kezelésének koltségei, tovabba a csonttérés okozta mor-
biditas és mortalitas megeldzésének kdszonhetden javult
az életmindség. Az egészségligyi-gazdasagi eredmények
a kezelés 1étjogosultsagat tiikrozték.

Forgdcs Sandor dr.



