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Az osteoporoficus beteq kezelése napjainkban

J-Y. Reginster. Bone 2007.40.12-18.

Osteoporosisban a csonts{irliség €s -mindség egyre foko-
z6d6 hanyatlasa miatt csokken a csontok szilardsaga €s
emiatt megné a toréshajlam. A posztmenopauzas noket
sujtd osteoporosis legfébb kivaltdé oka az (osteoclastok
képzddését gatld) Osztrogén hianya. A menopauza utan
kovetkezo életszakasz id6tartama ma mar hosszabb a
premenopauzaénal. Ennek kovetkeztében vilagszerte
magas ¢és tovabb nd az osteoporosis prevalenciaja. Becs-
Iések szerint a nék 30-50%-a szamithat osteoporosissal
Osszefiiggd csonttorés bekovetkezésére élete folyaman.
Az osteoporosisnak jelentds tarsadalmi-gazdasagi kihata-
sai is vannak. Az Egyesiilt Kiralysagban példaul kb.
310 000-re becsiilik az évente bekdvetkez6 fragilitdsos
torések szamat, ami 1,7 milliard fonttal terheli meg az
egészségiigyi ellatas koltségvetését.

Az osteoporoticus csonttorések jelentds része a kedve-
z6tlen rizikostatuszu populacio szakszerli kezelésével
megeldzhetd. Ez a dolgozat roviden attekinti az osteo-
porosis jelenlegi gyogymadjait, kiilonds tekintettel arra,
hogy a terapids arzenal legujabb szere, a stroncium
ranelat miképpen valhat azok hasznos alternativajava a
betegek tetemes hanyadaban.

Az osteoporosis kihatdsai

A csip6taji és a csigolyatorések kockazatanak csokkenté-
se, illetve az osteoporosis lehetd legkorabban elkezdett
kezelése oriasi jelentdségii.

70 éves kor felett exponencialisan emelkedik a csip6-
taji torés gyakorisaga. Evente mintegy 1,6 millié csipéta-
ji torés kovetkezik be szerte a vilagon; 2050-re ez a szam
a 4,5-6,3 milliot is elérheti. A csipdtaji torések ohatatlan
velejaroi az idiilt fajdalom, a csokkent mobilitas, a rok-
kantsag, a betegek egyre nagyobb mértékben szorulnak
masok segitségére. A csip6taji torés elszenvedését kove-
t0 elsé évben 20-40% a halalozasi rata és a mortalitas fo-
kozott kockazata legalabb 5 éven keresztiil fennallhat.

Otvenéves, europid ndk esetében 16%-ra becsiilik a
csigolyatorés bekdvetkezésének élettartamra vetitett koc-
kazatat. Ezt a toréstipust gyakran nem ismerik fel, az ese-
tek csupan harmadat korismézik klinikai tiineteik alap-
jan. Csigolya fractura bekdvetkezése utan megnd az
ujabb csigolya-, illetve a non-vertebralis torések kocka-
zata.

A fracturak tobb mint fele osteopenias egyéneken ko-
vetkezik be — kiillongsen, ha ezt tovabbi rizikdfaktorok is
elésegitik. A legnagyobb kockazatu csoport a 80 évesnél
iddsebbek korosztalya, ami a lakossag 8-10%-at teszi ki,
¢és az Osszes csonttorések 25%-at szenvedi el.

A veszélyeztetett egyének kisziirése

A Dbetegek zome csak a csonttorés bekovetkezésekor
szembesiil betegségével. A menopauza bekovetkezése
utan minden né esetében klinikai eszkozokkel kell fel-
mérni az osteoporosis kockazatat, és ezaltal eldonteni,
hogy sziikséges-e osteodenzitometrias vizsgalatot végez-
ni. Minél tébb rizikéfaktor azonosithatd, annal nagyobb
a csonttorés kockazata. Rizikofaktorok posztmenopauzas
nok esetében: felnott korban elszenvedett csonttorés,
kozvetlen hozzatartozon bekovetkezett fragilitasos torés,
alacsony (<58 kg) testtomeg, aktiv dohanyzas, 3 honap-
nal hosszabb iddtartamu szteroid kezelés.

A csontstiriség-mérés feltétleniil (a rizikdstatusztol
fiiggetlentil) indokolt 65 év feletti ndk; legalabb egy rizi-
kofaktorral terhelt, fiatalabb posztmenopauzas nok, illet-
ve csonttorés(eke)t mar elszenvedett posztmenopauzas
ndk esetében. A toréskockazat értékelésének nélkiilozhe-
tetlen teenddje a korelézmény és a fizikalis vizsgalat,
aminek a testmagassag illetve a testtartds megvaltozasat
is fel kell fednie.

Az osteoporosis korismézésére leggyakrabban haszna-
latos eljaras a BMD mérése. A csontstlirliség mérése ké-
pezi a WHO altal kidolgozott diagnosztikai kritériu-
mainak alapjat. A kiilonb6zd csontvazrégiok csontstrii-
sége eltérd és azok értékei kozott csupan mérsékelt kor-
relacid észlelhetd , ezért kiillonbozd az egyes modszerek
diagnosztikai érzé¢kenysége. A csigolydk osteoporosisa-
nak korismézésére a kvantitativ computertomografia
(QCT) a legmegbizhatébb modszer. Diagnosztikai
pontossaga 75-80%-os, mig a csigolyak oldal-, illetve an-
tero-posterior sugarmenetii DEXA vizsgalataé 60-70%,
illetve 50-65%; a periférids csontokon (radiuson, kézfe-
jen, calcaneuson) elvégzett osteodenzitometria diagnosz-
tikai pontossaga 40-60%. A kvantitativ ultrahangvizsgélat
(QUS) nem a csontstriséget méri, hanem a csont
mikroszerkezetérdl szolgaltat adatokat. Ezid6tajt az ultra-
hangvizsgalat szlirésre, mig a DEXA a feltételezett koris-
me megerdsitésére hasznalatos. Barmelyik modszert al-
kalmazzak is, a vizsgalt régidban meghatarozott BMD az
ott bekovetkezd csonttorés kockazatat jelzi a leghivebben.

A csontsliriség mérése nem tiikrozi teljes kortien a
csont mindségi — a toréskockazathoz potencialisan hoz-
zajarulo — jellemzoit. A fragilitdsos torések jelentds
hanyadat olyan posztmenopauzas nok szenvedik el, akik
BMD T-pontszama -2,5 felett van. A csont s zilard-
sagat — és ezen keresztiil a csonttorés kockazatat — a
csontanyagcsere és a mikroszerkezet jellemzoi is befo-
lyasoljak. A szerkezet €s a toréskockazat Osszefiiggésé-
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nek alaposabb feltarasa érdekében tovabbi diagnosztikai
eszk6zok (példaul mikroCT, MRI képalkotas, biokémiai
markerek) hasznossagat is tanulmanyozzak.

A BMD mérésen kiviil a csonttdrés rizikofaktorait is
figyelembe kell venni. Ily modon kiszlirhet6k azok, akik
szamara elényosnek bizonyulhat az osteoporoticus csont-
torés megel6zése céljabol végzett kezelés.

Klinikai ellatas

Az osteoporosis kezelésének legfobb célja a csonttorések
kockézatanak csokkentése. Masodlagos cél — tobbek ko-
z0tt — a fajdalom és a rokkantsag enyhitése. Mindez az
¢letmod megvaltoztatasat és/vagy gyogyszeres kezelést
igényld prevencioval érhetd el.

Az életmod megvaltoztatisa. Az egészségesebb élet-
moéd (a dohanyzas abbahagyasa, személyre szabott
edzésprogram, a mértéktelen alkoholfogyasztas csokken-
tése) mind lassithatjak a csontvesztés litemét. A taplalko-
zasnak fontos a szerepe van, a gyiimolcsoket és zoldsé-
geket béven tartalmaz6, magas kalium, magnézium és K-
vitamin tartalmt étrend minden bizonnyal gyarapitja a
csontsliriiséget. A csontvesztés iitemének lassitasa érde-
kében fontos a megfeleld kalcium (>1200 mg/nap) és D-
vitamin bevitel (vitamin hiany lehet6sége esetén 400-800
NE/nap) — legfoképpen az idéskoruak esetében, akik D-
vitamin szintje gyakran alacsony. Ezeket a kiegészitoket
adjuvans szerekként kell adni az osteoporosis elleni
gyogyszerek kiegészitésére.

Gydgyszeres kezelés. A posztmenopauzas osteoporosis
megelézésére és/vagy kezelésére szamos gyogymod all
rendelkezésre. A csontreszorpcio-gatlok kozé a biszfosz-
fonatok , a kalcitonin és a szelektiv dsztrogén-receptor
modulator raloxifen tartoznak. Ezek a szerek lassitjak
vagy ledllitjdk a csontreszorpciot, azonban idével a
csontképzddést is csokkenthetik. Az anabolikus szerek,
példaul a teriparatid (injekcidban adhaté parathormon
készitmény) serkentik a csontképzddést, azonban a cson-
treszorpciot is fokozhatjak. A stroncium ranelat hatdsme-
chanizmusa ujszerti: egyidejiileg serkenti az uj csontszo-
vet képzddését, illetve csokkenti a csontreszorpcidt €s
mint ilyen, a betegek szamos alcsoportjaban a jelenlegi
gyogyszeres terapiak értékes alternativaja.

Stroncium raneldt: a csonttorés-megeldzé hatasspektrum

Hatékonysaga a csigolya- és a non-vertebrdlis torések
megeldzésében. A naponta 1x2 g dozisban, szajon at ada-
golt stroncium ranelat hatasait két I11. fazist, randomizalt,
placebo-kontrollos, 5 év id6tartamu vizsgalat — a SOTI
(Spinal Osteoporosis Therapeutic Intervention) és a TRO-
POS (TReatment Of Peripheral OSteoporosis) — értékelte
tobb mint 6000 betegen. Az elsédleges vizsgalati végpont
az 10j csigolya- és non-vertebralis torések bekovetkezése
volt. A vizsgalati eredmények 3 éves kezelés utan elvég-
zett elemzése megerdsitette, hogy a stroncium ranelat
csokkenti a csigolya- és a non-vertebralis csonttorések

kockazatat. Ezen kiviil post hoc elemzésnek vetették ala a
TROPOS vizsgalat 1977, csip6taji torés veszélyének
nagymértékben kitett (=274 éves, <-2.4 femurnyak BMD
T-ponszamu) résztvevjének adatait. Ebben az alcsoport-
ban a stroncium ranelat kezelés szignifikansan, 36%-kal
csokkentette a csipOtaji torés kockazatat. Ez az eredmény
klinikai szempontbol is jelentds, hiszen ismeretes, hogy 74
éves kor felett exponencialisan nd a csip6taji torés gyako-
risaga. A TROPOS vizsgalat eredményei alapjan a stronci-
um ranelat hatasa a fragilitasos torések legf6bb fajtainak
(csipbtaji-, csuklo-, medence- és keresztcsont-, borda- és
szegycsont-, kulcscsont- és felkartorések) kockazatat a
placebo-kezeléshez képest 19%-kal csdkkentette.

Bar a 80 évesnél id6sebb ndk a posztmenopauzas po-
pulacio csupan kb. 8%-at teszik ki, 6k szenvedik el a
fragilitasos torések tobb mint 30%-at, illetve a csipdtaji
torések 60%-at. A SOTI és a TROPOS vizsgalatok 6740
résztvevojének 23%-a (n=1556) volt 80 éves vagy ido-
sebb. A stroncium ranelat mar 1 éves kezelés utn is szig-
nifikans mértékben csokkentette a csigolyatorések koc-
kazatat. A non-vertebralis csonttorések kockazata is szig-
nifikansan csokkent Ezidaig a stroncium ranelat az egye-
diili gyogyszer, amit 3 éven keresztiil alkalmazva a csont-
torés-megeldzo hatds egyarant érvényesiil a csigolydkon
¢és a non-vertebrebralis csontvazrégiokban.

Ujabb hosszii tavii kezelés hatasait tiikrzé adatok
alapjan stroncium ranelat hatasara akar 5 éven keresztil,
folyamatosan megeldzheték a csigolya- és a non-verte-
bralis fracturak, tobbek kozott a csipdtaji torések.

A toréskockazat csokkenése fiiggetlen a kezelés elotti
rizikostatusztol. A SOTI és a TROPOS vizsgalatok 6sz-
szevont eredményei alapjan a stroncium ranelat a place-
bo-kezeléshez képest a résztvevok mindegyik életkor-
csoportjaban (<70 évesek, 70-80 évesek, >80 évesek);
osteopenias, illetve osteoporoticus betegek; sét a kezelés
elkezdéséig csigolyatorést elszenvedett/el nem szenve-
dett betegek alcsoportjaiban is szignifikansan mérsékelte
a csigolyatorés kockazatat. A kezelés elotti testtomeg-in-
dex, az osteoporosis csaladi korel6zménye, illetve a ko-
rabbi dohanyzas hasonloképpen nem befolyasolta a keze-
1és hatékonysagat.

A sironcium raneldt kezelés klinikai elényei a betegek szamara

Kevésbé csokken a testmagassag. A testmagassag csok-
kenése a csigolyatorések klinikai kdvetkezménye. Az
osteoporoticus betegek testmagassag-csokkenésének két
tipusat kiilonboztetik meg. Az un. retrospektiv testma-
gassag-csokkenés az élet folyaman bekovetkezett valto-
zas: a beteg élete soran elért maximalis, illetve a jelenle-
gi testmagassaganak a kiilonbsége. Csigolyatorésre utal,
ha ez 60 évesnél iddsebb korban meghaladja a 6 cm-t, il-
letve 60 évesnél fiatalabbak esetében a 4 cm-t. A
prospektiv testmagassag-csokkenés a beteg gondozasa
soran, két kiilonbozo idépontban mért testmagassag-érté-
kek kiilonbsége. Uj csigolyatdrést jelez, ha az utobbi leg-
feljebb 3 év alatt meghaladja a 2 cm-t.
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A SOTI vizsgalat sordn, 3 éves kezelés utan a stron-
cium ranelat csoportban 20%-kal kevesebb betegen ész-
lelték a testmagassag legalabb 1 cm-es csokkenését, mint
a placebo-csoportban.

A hatfajdalom enyhiilése. A stroncium ranelat a csigo-
lyatorés kockazatanak mérséklésével a hatfajdalom elo-
fordulasat is csokkenti. Harom éves kezelés utan, a stron-
cium ranelat csoportban 29%-kal nagyobb volt a hatfaj-
dalmat nem panaszold betegek szama, mint a placebo
csoportban; ez a hatas mar a kezelés elsé évében szigni-
fikansnak bizonyult.

Egészségfiiggd életmindség. Az osteoporosis idiilt,
rokkantsaghoz vezetd betegség, ami rontja az életmin6-
séget. Az osteoporosis ezen hatasait célzott kérdésekkel
kell feltarni. A csigolya-osteoporosisban szenveddk élet-
mindéségének vizsgalatara fejlesztettek ki QUALIOST
(QUALity of Life questionnaire In OSTeoporosis) kérdo-
fvet.

Ezzel a kérdoivvel értékelték a SOTI vizsgalat 1240
résztvevdjének életmindségét a kezelés elkezdésekor,
majd 6 honapos idékdzonként. Haroméves kezelés utan a
stroncium ranelat a placebo-kezeléshez képest szignifi-
kans kedvezo hatast fejtett ki az életmindségre. Az emo-
cionalis pontszam javulasa a betegséggel kapcsolatos ne-
gativ érzelmek és aggalyok ritkuldsanak volt koszonhetd,
mig a szomatikus pontszdmra a fajdalom enyhiilése és a
mobilitas fokozddasa hatott kedvezden.

A stroncium raneldt tolerdlhatdsaga

A biszfoszfonatokkal ellentétben, stroncium ranelat al-
kalmazasa soran ritkan jelentkeznek a tapcsatorna felsd
szakaszara lokalizalt panaszok. A SOTI és a TROPOS
vizsgalatok soran a placebo-, illetve a stroncium ranelat
csoportban hasonl6 volt a mellékhatasok €s a sulyos mel-
Iékhatasok gyakorisaga, valamint a kezelést mellékhatas
jelentkezése miatt abbahagyd betegek részaranya. Az
¢letkor elérehaladtaval sem fokozodott a mellékhatasok
gyakorisaga, A hosszl tavu vizsgalatok eredményei is azt
tiikrozik, hogy stroncium ranelat adasaval akar 5 éven

keresztiil, jelentésebb mellékhatasok jelentkezése nélkdil,
folyamatosan megel6zhetdk a csonttorések.

A kezelés kitarto folytatdsa

A kezelés kitartd folytatasara képtelen osteoporoticus be-
tegek szdma kozvetlen 6sszefiiggésben all a tarsadalom-
ra és az egészségiigyi ellatas rendszerére feleslegesen ha-
rulé tobbletteher nagysagaval.

A TII. fazisu vizsgalatok résztvevdinek terapias fegyel-
me megfeleld volt. A kezelés harmadik évében a stron-
cium ranelatot kitartéan szedd résztvevok részaranya a
SOTI vizsgalatban 83% (placebo: 85%), a TROPOS
vizsgalatban 82%.

Kovetkeztetések és dsszefoglalds

Az osteoporoticus betegek biztonsagos és hatékony keze-
lésre szorulnak, ami csokkenti a csigolya- és a csipotaji
torések kockazatat, illetve ennek folyomanyaként klinikai
elonyoket is biztosit, példaul enyhiti a fajdalmat és mér-
sékli a rokkantsagot. A stroncium ranelat egyedi hatasme-
chanizmusa révén a csontképzddés javara billenti a csont-
anyagcsere egyensulyat. A betegek szamos kiilonb6zo
csoportjaban bizonyitott hatékonysaga a toréskockazat
minden fontos meghatarozo6jatol (nevezetesen a betegség
kezelés elkezdésekor felmért sulyossagatol, a korabban
bekdvetkezett csonttorések szamatol, és a beteg életkora-
tol) fliggetleniil érvényesiil. Csonttdrés-megelézé hatasa
klinikai tiinetekben is megmutatkozik: mérséklodik a test-
magassag csokkenésének liteme és n6 a hatfajdalmat nem
panaszold betegek szama. A stroncium ranelat javitja az
¢letmindségi mutatokat. A III. fazist klinikai vizsgalatok
résztvevoinek egyiittmiikddése meghaladta a 80%-ot — ez
a kezelés toleralhatosagat, biztonsagossagat és a gyogy-
szer adagolasanak egyszertiségét tiikrozi. A kezelés 6ssze-
gezett hatékonysagat, biztonsagossagat, toleralhatosagat
és egyszerli alkalmazhatosagat tekintve a stroncium
ranelat az osteoporosis terapia értékes gydgyszere.
Forgdcs Sandor dr.





