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A risedrondt-kezelés 6 honapon belil mérsékli a klinikai csigolyatarés

kockdzatat
C. Roux, E. Seeman, R. Eastell és misai: Curr. Med. Res. Opinion 2004.20. 1-7.

A postmenopauzas nok kb. 25%-a szenved el csigolyato-
rést. Ezeknek csupan kb. harmadara deriil fény a klinikai
gyakorlatban. A korabbi, vagy friss csigolyatorést elszen-
vedett postmenopauzas nokon — a csontsiiriiségtol fiigget-
leniil — nagyobb az Gjabb (csigolya- vagy non-vertebralis)
fractura kockazata. A korabban legalabb 2 csigolyatorést
elszenvedett nék 25%-aban egy éven beliil ujabb csontto-
rés kovetkezett be. Egyetlen korabbi csigolyatorés esetén
a kétszeresére, a 3-4 korabbi csigolyatorés esetén kozel
hatszorosara emelkedett az ujabb csigolyatorés kockazata.

Ennek megfelelden, nem traumas eredetii, korabbi csi-
golyatorés felismerése utdn mihamarabb el kell kezdeni a
kezelést. A csontreszorpci6 gatlok 3-4 év alatt csokkentik
a csigolyatorést korabban elszenvedett postmenopauzas
noket fenyegetd ujabb fractura kockazatat. Mindazonal-
tal, a klinikai vizsgalatok felépitésébdl adodoan kevéssé
ismert, hogy a kezelés az elsdé évében miként hat a csigo-
lyatorés kockazatara. A Vertebral Efficacy with Rise-
dronat Therapy (VERT-MN ¢s VERT-NA) vizsgalatok
soran csak egyéves kezelés utan készitettek rontgenfelvé-
teleket a csigolyatorést korabban mar elszenvedett bete-
gek gerincérdl, Az emlitett vizsgalatok risedronattal ke-
zelt résztvevdin akar 65%-kal is csokkent a radioldgiai
csigolyatorés kockazata.

A szerzOk a VERT vizsgalatok adatai alapjan toreked-
tek meghatarozni, hogy a risedronat kezelésnek milyen
hatéasa van a klinikai (vagyis panaszokat okoz0) csigolya-
torések kockazatanak idébeli valtozasara, a kdzepes-si-
lyos radioldgiai torések kockazatara, a korabbi és 0j csi-
golyatorések lokalizacidjara valamint a betegek testma-
gassagara.

Betegek és modszerek

A VERT 2442 postmenopauzas, csigolyatorést mar el-
szenvedett postmenopauzas né résztvevojét 5 mg/nap
risedronattal, vagy placebo-készitménnyel kezelték.
Ezenkiviil minden résztvevé napi 1000 mg kalciumot is
kapott. A kezelés eldtti kivizsgalas alapjan alacsony
25-OH-D-vitamin szintii betegek napi 500 NE/nap D-vi-
tamin potlasban is részesiiltek. Az elemzésbe bevont
postmenopauzas nébetegek a VERT vizsgalat nemzetko-
zi (VERT-MN) és észak-amerikai (VERT-NA) aganak
résztvevoi voltak. Ezeket a multicentrikus, randomizalt,
kettdsvak, placebo-kontrollos vizsgalatokat parhuzamos

betegcsoportokon végezték, hasonld protokoll alapjan.
Mind a két vizsgalatban csak legalabb két csigolyatorést
mar elszenvedett betegek vehettek részt. Ezen kiviil, a
VERT-NA vizsgalatban azok a betegek is részt vehettek,
akiken csupan egyetlen régebbi csigolyatorés volt bizo-
nyithatd, azonban a lumbalis csigolyaik BMD T-pontsza-
ma legalabb 2 SD-nyivel csokkent A kezelés elkezdése
el6tt, majd évente rontgenfelvételeket készitettek a részt-
vevok gerincoszlopardl. Mind a két vizsgalatban post-
menopauzas nék vettek részt, akiken a bevonas eldtti
szlirés részeként elvégzett rontgenvizsgalat korabban be-
kovetkezett csigolyatdrést igazolt.

A csigolyatorés kimutatasa A kezelés elotti, illetve uta-
ni rontgen felvételeken kvantitativ és szemikvantitativ el-
jarasokkal azonositottak a régi, illetve az uj csigolyatoré-
seket. A csigolyatorés sulyossagat szemikvantitativ érté-
keléssel a kovetkezd fokozatokba soroltak: elséfoku
(enyhe), masodfoku (kozepes) és harmadfoku (stilyos)

Eredmények

A placebo, illetve risedronat csoportokba besorolt betegek
életkor, torésgyakorisag, a lumbalis csigolyak csonts{iri-
sége ¢és testmagassag tekintetében hasonloak voltak A ré-
gebbi torések zome a hati gerinc kozépso szakaszan és a
thoracolumbalis atmenet magassagaban kovetkezett be.

A risedronat hatasara 6 honapon beliil csokkent a kli-
nikai csigolyatorések kockazata (RR=0,08, 95% CI
0,01-0,63); 1 éves kezelés utan a csokkenés mértéke el-
érte a 69%-ot (RR=0,31, 95% CI 0,12-0,78). Ezenkiviil,
a risedronat egy év alatt a kdzépsulyos-stlyos, radiologi-
ai csigolyatorések kockazatat is 71%-kal csokkentette
(RR=0,29, 95% CI 16,54).

A kezelés a testmagassag csokkenését is mérsékelte.
Ez a hatas az 0 csigolyatorést elszenvedett betegek cso-
portjaban volt a legkifejezettebb: a placebo-csoporthoz
képest mutatkozé kiilonbség median értéke 0,73 cm volt
(p=0,005).

Klinikai csigolyatérések A risedronat kezelés 6., 9. és
12. hénapjaban a klinikai csigolyatorések gyakorisaga-
nak szignifikans csokkenését észlelték. Hat havi kezelés
utan a placebo-csoportban 12 betegben (1,0%), a rise-
dronat-csoportban 1 betegben (0,1%) kovetkezett be 1j,
klinikai csigolyatorés (RR=0,008; 95%CI 0,01-0,63). Ki-
lenc havi kezelés utan mindez 18 vs. 3 betegre (1,6% vs.
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0,3%) moédosult (RR=0,16; 95% CI = 0,05-0,56,
p=0,001), illetve 12 havi kezelés utan 19 vs. 6 beteg
(1,7% vs. 0,6%) volt (RR=0,31, 95%CI 0,12, 078). Az
Osszes felismert radiologiai csigolyatorés 20%-a volt kli-
nikai fractura.

A csigolyatérések siilyossaga Osszesen 60 beteg szen-
vedett el 1), kdzépsulyos-sulyos fracturat, rendszerint a
Th7, Th8 és Th12 csigolyan. A placebo-csoport tagjainak
4,6%-aban, mig a risedronattal kezelt betegek csupan
1,4%-aban kovetkezett be kozépsulyos-sulyos csigolya-
torés (RR=0,29, 95%CI: 0,16, 0,54, p<0,001). Otvenki-
lenc (40 placebo- és 19 risedronat-kezelésben részesiilo)
betegen korisméztek enyhe foku radiologiai csigolyato-
rést a kezelés els6 évében; az esetek zomében az L1-1.2
csigolyan. A placebo-csoportban bekdvetkezett klinikai
csigolyatorések nagyjabol azonos hdnyada tartozott az
enyhe, kozepes, vagy sulyos kategéridkba — a risedronat
csoportban azonban nem észleltek stilyos csigolyatorést.

A csigolyatoreések lokalizacidja A leggyakrabban a hati
menetben kdvetkezett be csigolyatorés. A risedronat cso-
port tagjai minden gerincszakaszon kevesebb csigolyato-
rést szenvedtek el, mint a placebo-kezelésben részesiilok.
Klinikai csigolyatdrést két kiilonb6zo helyen, a Th7-8, il-
letve az L1-2 csigolyakon figyeltek meg. A risedronat cso-
alacsonyabb volt a klinikai csigolyatorések szama

A testmagassag csokkenése A csigolyatorések gyako-
risdgara kifejtett hatdsdval 6sszhangban, a risedronat a
betegek testmagassaganak csokkenését is szignifikansan
mérsékelte a placebo-kezeléshez képest A kezelés elsd
évében 1j csigolyatorést elszenvedett betegek testmagas-
saga kozott 0,73 cm volt a kiilonbség (0,005).

Megbeszélés

Bizonyitott, hogy a csigolyatdrést korabban mar elszen-
vedett betegek risedronat-kezelése 3 év alatt jelentdsen
csokkenti az Gjabb csigolyatorést kockazatat. Ez a kozle-
mény a risedronat torésmegel6z6 hatasanak gyors érvé-
nyesiilésérdl szolgaltat adatokat: 5 mg-os napi dozis al-
kalmazasa esetén mar a 6. honapban észlelhet6 a klinikai
csigolyatorések kockazatanak és sulyossaganak mérsék-
16dése. A testmagassag csokkenése az elobbi szignifikans
meérséklédésével 6sszhangban valtozott — legfoképpen az
uj csigolyatdrést elszenvedett betegek alcsoportjaban. A
risedronat csonttorések gyakorisagat csokkentd, koran
érvényesiild hatasat mar corticosteroid kezelésben része-

siillé betegeken is bizonyitottak: egy éves kezelés utan
70%-o0s volt a toréskockazat csokkenése. Ezen kiviil, ala-
csony csontsiiriségii betegeken a non-vertebralis csont-
torések kockazatanak mérséklddésérdl is beszamoltak.

A risedronat mar 6 havi kezelés utan szignifikansan
csokkentette a klinikai csigolyatdrés kockazatat; az utob-
bi mérséklodése a kezelés elsd évének végére elérte a
69%-ot.

Bar e rovid latenciaval érvényesiilo hatds mechanizmu-
sa nem ismert, ugy tlinik, hogy csupan részben fligg 6ssze
a csontsliriiség valtozasaval. Feltételezhetd, hogy a rise-
dronat korai hatasa a csont mikroszerkezetének megdva-
sara — a trabeculak progressziv elvékonyodasanak és a tra-
becula-halozat feltoredezésének megakadalyozasara — ve-
zethet6 vissza. Ehhez a csontszerkezet atépiilésének las-
sulasa is hozzajarulhat. A lasstbb atépiilés miatt teljeseb-
bé valik a masodlagos mineralizacio és a csontszovet as-
vanyi anyag tartalmanak normalizalédasa fokozhatja a
csont szilardsagat.

A radiolégiai értékelés szerint sulyosabb (masod- har-
madfoku) torések kétharmada nem okozott panaszt (hat-
fajdalmat). Klinikai csigolyatorések a gerincoszlop két
kitlintetett szakaszan kovetkeztek be a placebo-csoport-
ban, nevezetesen a Th7-8 és a Thl2-L1 csigolyakon.
Fiiggetleniil attol, hogy a csigolyatdrés okozott-e pana-
szokat, vagy csupan radioldgiai elvaltozasokat idézett
eld, a risedronat hatasa a gerincoszlop teljes hosszéban
érvényesiilt. A korabbi és az ijabb radioldgiai torések zo-
mét a Th7-8 csigolyakon, illetve a thoracolumbalis atme-
net szintjében figyelték meg. Ez amellett szol, hogy az
Ujabb torés gyakran egy szomszédos, korabbi fractura al-
tal mar karositott csigolyan kovetkezik be. Ez a jelenség
a szoban forgod régiok biomechanikai jellemzdinek meg-
valtozasat jelzi. Masrészt, a mellkasi és a lumbalis ge-
rincszakaszon nem feltétleniil azonos a csigolyak sziva-
csos csontallomanyanak strtisége.

Kovetkeztetés

A korabban bekovetkezett, illetve Gjabb egyszeres vagy
tobbszords csigolyatorést elszenvedett betegeken megnd
az Gjabb fracturak gyakorisaga. A tobbszords csigolyato-
rés csokkenti a varhato élettartamot és fokozott morbidi-
tassal jar egylitt. A risedronat kezelés akar 70%-kal csok-
kentheti a klinikai és a kozepes-sulyos csigolyatdrések
kockazatat; s6t mar a kezelés elsé 6 honapjaban csdkken
a klinikai csigolyatorés kockazata.

Forgdcs Sandor dr.



