
A terápiás fegyelem a perorális bisphosphonát-kezelés ha-
tékonyságának meghatározó tényezõje. Egyre több bizo-
nyíték támasztja alá, hogy ideje felülvizsgálni a poszt-
menopauzás osteoporosis kezelésére ezidõtájt alkalmazott
terápiás stratégiákat. A Roche a havi egyszeri adagolás je-
lentõségét és azzal elért eredményeit mutatta be. A tanács-
kozást Jean-Yves Reginster (Liege, Belgium) vezette.
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A posztmenopauzás osteoporosis optimális és tartósan
hatékony kezelésének elõfeltétele a szájon át adagolt bis-
phosphonátok hosszú távon is kitartó, fegyelmezett sze-
dése. A jelenleg használatos, naponta vagy hetente sze-
dendõ perorális készítmények esetében ez kevéssé telje-
sül. Egy új keletû vizsgálat megállapítása szerint például
a heti egyszeri bisphosphonát-kezelésre beállított bete-
gek nem egészen 45%-ának megfelelõ a terápiás fegyel-
me, vagyis ≥80% az MPR (medication possession ratio).
A gyógyszerszedés lazasága a kezelés végeredményére is
kedvezõtlenül hat. 11 249, osteoporosisban szenvedõ nõ-
beteg adatait elemezve kiderült, hogy az osteoporosis te-
rápiája céljából rendelt gyógyszereiket az elõírt módon
szedõ nõk körében 16%-kal alacsonyabb a csonttörés
gyakorisága. A szükségesnél lazább terápiás fegyelem
esetén a csontsûrûség növekedése is kisebb, és a csont-
anyagcsere biokémiai markereinek csökkenése is elma-
rad az optimálistól.

Számos idült kórképben bizonyították, hogy a gyógy-
szerszedés gyakoriságának csökkentése javítja a betegek
terápiás fegyelmét. A közelmúltban hetente egyszer sze-
dendõ, perorális bisphosphonát-készítmény esetében fi-
gyelték meg, hogy a betegek terápiás fegyelme felülmúl-
ja a naponta adagolt bisphosphonáttal kezeltekét. A vizs-
gálat során a kezelést 1 éven keresztül kitartóan folytató
betegek részaránya a hetente szedendõ bisphosphonáttal
kezelt csoportban nagyobb volt, mint a gyógyszert na-
ponta szedõ csoportban (44% vs. 32%). Az 1 éves keze-
lés után (az MPR alapján) felmért terápiás fegyelmet is
szignifikánsan javította a korábbinál ritkább (heti egysze-
ri) adagolás (69% vs. 58%, p<0,0001). Ennek ellenére, a
betegek együttmûködése még heti egyszeri bisphospho-
nát-adagolás esetén is elmarad az optimálistól.

Az adagolás gyakoriságát egy hétnél hosszabb idõre
növelve tovább javítható a betegek terápiás fegyelme. Ezt

a feltevést egy, a közelmúltban, hetente egyszer bisphos-
phonátokat szedõ nõkön (n=393) elvégzett felmérés ered-
ményei is alátámasztják: a megkérdezettek zöme (67%) a
havi egyszeri gyógyszerszedést részesítené elõnyben. Ezt
a kívánságukat a nõbetegek többsége azzal indokolta,
hogy. „a kezelés jobban illeszkedne az életmódjukhoz”.

A LABORATÓRIUMTÓL A KLINIKAI GYAKORLATIG: A HAVI

EGYSZERI GYÓGYSZERADAGOLÁS MEGALAPOZOTTSÁGA

SOCRATES E. PAPAOULOS (LEIDEN)

Az ibandronát erõs hatású, nitrogén-tartalmú bisphospho-
nát, amit elegendõ viszonylag hosszú idõközönként ada-
golni. Preklinikai vizsgálatok eredményei alapján az iban-
dronát folyamatos vagy intermittáló adagolásával végzett
kezelés hatására nõ a csonttömeg, fokozódik a csontok
szilárdsága, illetve javulnak a csontszerkezet jellemzõi.

A sikeres, II. fázisú klinikai értékelés befejezése után
randomizált, kettõsvak, placebo-kontrollos, III. fázisú
vizsgálatot (BONE) indítottak a folyamatos, vagy inter-
mittáló ibandronát-kezelés posztmenopauzás osteoporo-
sisban érvényesülõ, csonttörés-megelõzõ hatásának, va-
lamint tolerálhatóságának bizonyítására. A 2946 (55–80
éves), legalább 5 éve menopauzában lévõ résztvevõ lum-
bális csigolyáinak BMD T-pontszáma legalább 1 csigo-
lyán (L1-4) mérve -2,0-nél kisebb volt és a betegek ko-
rábban 1-4 csigolyatörést elszenvedtek. A résztvevõket
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random válogatással sorolták a naponta folyamatosan
(2,5 mg/nap), vagy intermittálva (3 havonként, másod-
naponta 20 mg dózisban, összesen 12 dózisnyi) perorális
ibandronáttal, illetve placebo-készítménnyel kezelt cso-
portokba. Minden résztvevõ kalciumot (500 mg/nap) és
D-vitamint (400 NE/nap) is kapott.

A naponta adagolt ibandronát a placebo-kezeléshez
képest szignifikánsan (62%-kal) mérsékelte az újabb csi-
golyatörés kockázatát. Azon kívül, hogy feltárta az iban-
dronát mindennapi, perorális adagolásának legfontosabb
hatásait, a BONE vizsgálat a hosszabb adagolási interval-
lum létjogosultságát is alátámasztotta. A 2 hónapnál rit-
kább idõközönként, intermittáló kezelésként alkalmazott
ibandronát is szignifikánsan, 50%-kal csökkentette az
újabb csigolyatörés kockázatát. Sõt mi több, ez az 50%-os
kockázatcsökkenés nem különbözött szignifikánsan a na-
pi adagolással elért 62%-ostól.

A betegek jól tolerálták az ibandronátot, mely – adago-
lási rendtõl függetlenül – a placebo-kezeléshez hasonló
mértékben bizonyult biztonságosnak. A preklinikai és
klinikai adatok amellett szólnak, hogy az intermittáló
ibandronát kezelés hatékony és biztonságos gyógymód.

Az ibandronát in vivo értékelése: 
a preklinikai vizsgálatok eredményeinek összegezése

• Nagy dózisban sem gátolja a mineralizációt.
• Az alkalmazott dózis nagyságával arányos mérték-

ben óvja a csonttömeget és a csontozat szilárdságát.
• Megakadályozza a csontszerkezet felbomlását.
• Növeli a csonttömeget és fenntartja, sõt fokozza a

csont szilárdságát.
• Intermittáló adagolás esetén is hatásos.
• Hatékonysága a kumulatív dózis függvénye.

AZ ELMÉLET PRÓBÁJA

– A MOBILE VIZSGÁLAT EREDMÉNYEI TÜKRÉBEN

PIERRE D. DELMAS (LYON)

A kettõsvak, randomizált, MOBILE non-inferioritási
vizsgálat a (50+50 mg dózisban két egymást követõ
napon, 100 mg egyszeri adagban, illetve 150 mg egysze-

ri adagban) havonta, illetve naponta 2,5 mg dózisban
adagolt ibandronát hatékonyságát értékelte. A vizsgálat-
ban 1609 osteoporosisban szenvedõ, (55-80 éves), leg-
alább 5 éve menopauzában lévõ nõ vett részt, akik lum-
bális csigolya-BMD T-pontszáma -2,5-és -5 között volt.
A random válogatással terápiás csoportba sorolt betegek
500 mg kalciumot és 400 NE D-vitamint is kaptak na-
ponta.

Egy éves kezelés után a havonta egyszer adagolt iban-
dronát hatására jelentõsen nõtt a lumbális csigolyák
csontsûrûsége, a következõ mértékben: havi 50+50 mg
hatására 4,3%-kal, havi egyszeri 100 mg hatására 4,1%-
kal, havi egyszeri 150 mg hatására 4,9%-kal. A naponta
adagolt 2,5 mg ibandronát 3,9%-os növekedést ért el.
Megállapították, hogy a lumbális csigolyák BMD-
értékének növekedését tekintve a havi egyszeri adagolás
egyetlen tesztelt formájának hatékonysága sem marad el
a napi rendszerességgel végzett kezelésétõl Prospektív
értékeléssel a havi 1×150 mg ibandronát hatása felül-
múlta a naponta adagolt 1×2,5 mg-os dózisokét
(p=0,002). A vizsgálat minden terápiás ágában hasonló
mértékben és jelentõsen nõtt a proximális femurszakasz
csontsûrûsége. Az ibandronátot naponta szedõ cso-
porthoz képest a havonta 100 mg vagy 150 mg iban-
dronáttal kezelt csoportokban szignifikánsan több beteg
lumbális csigolya-, illetve csípõ-csontsûrûsége nõtt a ke-
zelés elõtti értékhez, vagy az elõre meghatározott törés-
ponthoz képest Az ibandronát-kezelés összes értékelt
válfaja jelentõsen, a kezelés elõtti értékhez képest 62,8-
75,8%-kal csökkentette a szérum CTX szintjét. A napi
adagoláshoz képest, a havonta 150 mg ibandronáttal ke-
zelt betegek szignifikánsan nagyobb hányadában észlel-
ték a szérum CTX >30%-os, >50%-os, illetve >70%-os
csökkenését a kezelés elõtti szinthez képest (p<0,05). A
betegek jól tolerálták a havonta egyszer adagolt iban-
dronátot: a mellékhatások összegezett gyakorisága és
legfõképpen a tápcsatornai reakciók elõfordulása hason-
ló volt a havonta, illetve naponta ibandronátot szedõ cso-
portokban.

Posztmenopauzás osteoporosisban a havonta egyszer,
szájon át adott ibandronát hatékonysága és tolerálhatósá-
ga legalább is felér a naponta adagolt perorális készítmé-
nyével.
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