
A Servier szimpoziumát Hans Bröll (Vienna) és Jean-
Yves Reginster (Liége) vezette Bevezetõjükben hangsú-
lyozták, hogy a csonttöröttek jelentõs részében a denzito-
metria nem utal súlyos osteoporosisra, jelentõs a diszkre-
pancia a BMD értékek és törési ráta között.

A RIZIKÓFAKTOROK HASZNOSÍTÁSA

AZ OSTEOPOROSIS KÓRISMÉZÉSÉBEN ÉS KEZELÉSÉBEN

EUGEM MCCLOSKEY (SHEFFIELD)

Az antiporotikus szerek klinikai fejlesztése során elvég-
zett vizsgálatok résztvevõit fõleg alacsony csontsûrûsé-
gük alapján válogatták össze. Az epidemiológiai vizsgá-
latok eredményei azonban azt bizonyítják, hogy a csont-
törések több mint felét az osteoporosis diganosztikai kü-
szöbértékénél magasabb T-pontszámú egyének szenve-
dik el. Azt is kimutatták, hogy a csonttörés kockázatát
számos tényezõ befolyásolja, ezért a rizikófaktorok és a
BMD együttes vizsgálata nagymértékben fokozhatja a
kockázatfelmérés érzékenységét.

A WHO munkacsoportja prospektív népességvizsgála-
tok adatain végrehajtott meta-analízisek sorozatával igye-
kezett azonosítani a csonttörés klinikai rizikófaktorait, il-
letve kideríteni, hogy befolyásolja-e azokat a beteg élet-
kora, neme és csontsûrûsége. Az azonosított rizikófakto-
rok közül az alapszintû egészségügyi ellátásban egyszerû-
en alkalmazhatókat és a csontsûrûséggel is összefüggõket
válogatták ki (életkor, testtömeg-index, korábbi csonttö-
rés, szülõk által elszenvedett csonttörés, corticosteroid-
kezelés, dohányzás). Az ezen klinikai rizikófaktorok alap-
ján kiszûrt esetek osteopeniás populációt alkotnak – ez a
sajátosság minden bizonnyal elõfeltétele annak, hogy be-
váljon a hatékony csontreszorpció-gátlókkal végzett keze-
lés. Más, a csonttörés kockázatát feltehetõen elõre jelzõ
tényezõket (például az elesés gyakoriságát) nem feltétle-
nül befolyásolja a csontozatra ható gyógyszeres kezelés,
ezért ezeket kizárták a modellbõl. Az alacsony csontsûrû-
ség, a kórelõzményben szereplõ csonttörés és steroid ke-
zelés alapján kiválasztott betegek bizonyítottan jól reagál-
nak csontra ható gyógyszerekre. A többi klinikai rizikó-
faktor nem befolyásolja a kezelés kedvezõ hatását.

A klinikai rizikófaktor-kombinációk alkalmazása leg-
alább is egyenértékû az osteodenzitometriás mérésekkel,
továbbá fokozhatja a BMD-meghatározás diagnosztikai
hasznosságát.

A CSONTANYAGCSERE EGYENSÚLYÁNAK ELTOLÁSA

A CSONTKÉPZÕDÉS IRÁNYÁBA

PIERRE J. MEUNIER (LYON)

In vitro kísérletek és in vivo, preklinikai állatkísérletek
eredményei alapján, a stroncium serkenti a csontképzõ-
dést és mérsékli a csontreszorpciót. A stroncium ranelát
ovariectomizált patkányokban megakadályozta a csont-
vesztést, osteopeniás állatokban növelte a csonttömeget,
ép állatokban fokozta a csontozat szilárdságát. A III. fázi-
sú SOTI (Spinal Osteoporosis Therapeutic Intervention)
és a TROPOS (TReatment Of Peripheral OSteoporosis)
vizsgálatok 74 éves vagy idõsebb, osteoporoticus nõbete-
geinek a 2 g/nap dózisban adagolt stroncium ranelát 3 év
alatt 41%-kal csökkentette az újabb csigolyatörés és 36%-
kal a csípõtáji csonttörés kockázatát. Ezen kívül, növelte
a csontképzõdés biokémiai markereinek szintjeit és csök-
kentette a csontreszorpciós markerekét.

A SOTI, TORPOS és a II. fázisú STRATOS
(STRontium Administration for Treatment of
OSteoporosis) vizsgálat résztvevõitõl vett 136 crista ilei
csontbiopsziás minta hisztomorfometriai vizsgálatával
tanulmányozták a stroncium ranelát hatásmechanizmu-
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sát, valamint a vegyület csontszöveti toxicitás szempont-
jából értelmezett biztonságosságát.

A stroncium-, illetve placebo-kezelés elsõ, második,
harmadik, negyedik és ötödik évének végén, tetracyclines
jelölést követõen csontbiopsziás mintákat vettek. A vizs-
gálat minden résztvevõje kalcium és D-vitamin pótlásban
is részesült. A statisztikai elemzés az 5 éven keresztül
stronciummal kezelt betegek („kezelt” betegek, n=49)
eredményeit hasonlította össze a kezelés elõtti értékekkel
és a placebo-csoport adataival („kezeletlen” betegek,
n=89). A hisztomorfometriai paramétereket a trabeculáris,
endosteális és corticális héjakon határozták meg.

A stroncium ranelát csontképzõdést serkentõ hatásának
jeleként a kezelt csoportban 38%-kal (p=0,047) nõtt az
osteoblast-felszín, továbbá mind a trabeculáris, mind a
corticális állományban (8%-kal, illetve 11%-kal; p=0,008,
illetve p=0,033) nõtt az appozícionális ásványi anyag le-
rakódás A csontszövetben nem változott számottevõen az
aktivációs frekvencia. A csontreszorpcióra kifejtett hatás
az erodált endosteális felszín 14%-os, az endosteális és
trabeculáris osteoclast-felszínek 6%-os és 9%-os, vala-

mint az osteoclastok számának 9%-os csökkenésében mu-
tatkozott meg (egyik változás sem szignifikáns).

Az osteoblast felszín kezelt csoportban észlelt növeke-
dése alapján feltételezték, hogy az osteoclast-felszín is
megnõ, ám ezt nem észlelték – ez a megfigyelés a stron-
cium ranelát kettõs hatásmechanizmusát tükrözi. A keze-
lés biztonságosságát tekintve a kezelt csoportban szigni-
fikánsan (p=0,007) kisebb volt a trabeculáris osteoid vas-
tagsága és szignifikánsan nagyobb volt a mineralizáció
látenciaideje és az osteoid térfogata nem változott. Az
eredmények azt tükrözik, hogy a stroncium ranelát ser-
kenti a primer mineralizáció ütemét.

Ezek a vizsgálatok azt bizonyítják, hogy a stroncium
ranelát serkenti az osteoblastok mûködését és az appozí-
cionális ásványi anyag lerakódást, miközben kismérték-
ben a csontreszorpciót is csökkenti. Mindez összhangban
áll a biokémiai markerek szintjeinek klinikai vizsgálatok
során megfigyelt változásaival. A stroncium ranelát tehát
képes a csontképzõdés javára átbillenteni a csontanyag-
csere egyensúlyát.

A POSTMENOPAUZÁS OSTEOPOROSIS BÁZISTERÁPIÁJA

JULIET E.COMPSTON (COMBRIDGE)

Az osteoporosisban szenvedõ, postmenopauzás nõbete-
geknek 2 g/nap dózisban adagolt stroncium ranelát haté-
konyságát két nagyszabású, randomizált, kettõsvak, pla-
cebo kontrollos vizsgálat, a SOTI (Spinal Osteoporosis
Therapeutic Intervention) és a TROPOS (TReatment Of
Peripheral OSteoporosis) értékelte.

Ezekben a vizsgálatokban a kezelés elkezdését – a kal-
cium és D-vitamin háztartás rendezése érdekében – beve-
zetõ idõszak elõzte meg. A SOTI esetében a csigolyatö-
rések, míg a TROPOS során a non-vertebrális csonttöré-
sek gyakorisága volt a legfõbb hatékonysági mutató. A
SOTI vizsgálati populációja 1649 fõbõl állt (átlagéletko-
ruk 69 év), míg a TROPOS vizsgálatban 5091, átlagosan
77 éves nõbeteg vett részt.

1. ábra. A Protelos® csontképzõdést serkentõ hatásának jele-
ként 5 éves kezelés hatására a placebo csoportban észlelhetõ-
höz képest fokozódott az ásványi anyag lerakódás mértéke.

2.ábra. A Protelos® 3 év alatt – sõt már egy éves kezelés után
is – szignifikánsan csökkenti a csigolyatörés kockázatát.

3. ábra. A Protelos(r) szignifikánsan csökkenti a csípõtáji csont-
törés 74 éves vagy idõsebb betegeket fenyegetõ kockázatát.
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5. ábra. A vizsgálat kezdetéig csupán egyetlen (n=2605), vagy
legalább 2 csigolyatörést (n=1110) elszenvedett, illetve ko-
rábbi csigolyatörést még el nem szenvedett betegek (n=2605)
alcsoportjaiban a stroncium ranelát a placebo-kezeléshez ké-
pest szignifikánsan csökkentette az újabb csigolyatörés gyako-
riságát.

4.ábra. A stroncium a nõk fiatalabb (<70 éves) korosztályá-
ban (n=750), a 70-79 évesek alcsoportjában (n=3437) és a
80 éves vagy idõsebbek (n=895) körében egyaránt szignifi-
kánsan csökkenti a csigolyatörés kockázatát..

A SOTI megállapítása szerint 3 éves stroncium ranelát ke-
zelés hatására szignifikánsan, 41%-kal csökkent a csigolya-
törés relatív kockázata – a placebo csoportban 32,8%, míg a
kezelt csoportban 20,9% volt a csigolyatörés gyakorisága. Ez
a kedvezõ hatás már 1 éves kezelés után mutatkozott (RR:
0,51, 95%CI 0,36-0,74). A klinikai csigolyatörések relatív
kockázata is szignifikánsan csökkent (RR: 0,62; 95%CI 0,47-
0,83), sõt ez már egy éves kezelés után észlelhetõ volt (RR:
0,48; 95%CI 0,29-0,80). Három éves kezelés után a testma-
gasság csökkenése is szignifikánsan mérséklõdött (p=0,003).
A SOTI és a TROPOS alcsoportjainak összevont elemzése
során kiderült, hogy a kezelés elkezdése elõtt csigolyatörést
el nem szenvedett/elszenvedett, illetve osteopeniás, vagy 80
évesnél idõsebb nõk körében egyaránt szignifikánsan csök-
kent a csigolyatörés kockázata.

A TROPOS vizsgálat a non-vertebrális csonttörések
relatív kockázatának szignifikáns csökkenését mutatta ki
(RR: 0,84; 95%CI 0,702-0,995). A 74 évesnél idõsebb
nõk alcsoportjában post hoc elemzés szerint 3 éves keze-
lés hatására szignifikánsan csökkent a csípõtáji törés koc-
kázata (RR: 0,64; 95%CI 0,412-0,997).

Ezek az eredmények azt tükrözik, hogy a stroncium
ranelát hatékonyan csökkenti a csigolyatörések és a non-
vertebrális (például csípõtáji) fracturák kockázatát. Terá-
piás hatásspektruma következtében a bisphosphonátok
elsõrangú alternatívájává válhat a postmenopauzás nõket
fenyegetõ csonttörések megelõzésében.

A STRONCIUM RANELÁT BIZONYÍTOTT, 
CSONTTÖRÉS-MEGELÕZÕ HATÁSA KÜLÖNFÉLE RIZIKÓSTÁTUSZÚ

POPULÁCIÓKBAN EGYARÁNT ÉRVÉNYESÜL

CHRISTIAN ROUX (PARIS)

Az osteoporosis kezelésére jelenleg használatos, számos
különbözõ gyógyszer a csontreszorpciót gátolja, vagy a

csontképzõdést serkenti. A terápiás hatást befolyásolhat-
ják a beteg sajátosságai (például életkor, a csont ásványi
anyag sûrûsége) és a korábban már elszenvedett csonttö-
rések. Két prospektív klinikai vizsgálat, a SOTI és a
TROPOS eredményei bizonyítják, hogy a 2 g/nap dózis-
ban, szájon át adagolt stroncium ranelát csökkenti a csi-
golya- és a non-vertebrális törések kockázatát, sõt a csí-
põtáji törések kedvezõtlen rizikóstátuszú betegeket fe-
nyegetõ kockázatát is. A két vizsgálat felépítése, vizsgá-
lati központjai, osteodenzitometriás és röntgenleleteket
értékelõ egységei közösek voltak, ezért minden feltétel
adott volt ahhoz, hogy összevontan elemezzék a két vizs-
gálati populáció terápiája során elért eredményeket.

Ily módon 5082 nõbeteg adatain végezték el a csigolya-
törés-megelõzõ hatás lehetséges meghatározóinak – élet-
kor, csontsûrûség, korábbi csigolya- és non-vertebrális tö-
rés, osteoporosis a családi kórelõzményben, testtömeg in-
dex, megrögzött dohányzás – prospektív vizsgálatát. A fel-
sorolt mutatók egyike sem befolyásolta a kezelés haté-
konyságát. Az életkorral kapcsolatos adatok különösen fi-
gyelemre méltóak: a 70 évesnél fiatalabb nõk csoportjában
37%-kal (p=0,003), a 70-79 évesekében 42%-kal
(p<0,001) és a 80 évesek vagy idõsebbek korcsoportjában
32%-kal (p=0,013) csökkent a csigolyatörés kockázata. A
kezelés elkezdését megelõzõen legalább két csigolyatörést
már elszenvedett nõk alcsoportjában 33%-os volt az újabb
csigolyatörés relatív kockázatának csökkenése. A koráb-
ban csigolyatörést még el nem szenvedett nõk csoportjá-
ban 48%-kal csökkent az elsõ csigolyatörés bekövetkezé-
sének kockázata (p<0,001). A korábbi csigolyatörést még
nem, azonban non-vertebrális csonttörést már elszenvedett
betegek csoportjában (n=910) a stroncium ranelát 46%-kal
mérsékelte az elsõ csigolyatörés kockázatát.

Ezek az eredmények azt bizonyítják, hogy a 3 éves
stroncium ranelát kezelés a postmenopauzás nõk számos
különbözõ rizikófaktorral terhelt alcsoportjaiban egy-
aránt hatékonyan mérsékli a csigolyatörés kockázatát.


