
A csont lebomlása és képzõdése
egész életen át szüntelenül zajló fo-
lyamat. Ismétlõdõ terhelés hatására
minden szerkezetben bekövetkezhet
mechanikai feszültség okozta anyag-
fáradás, de csak a csontváz képes
regenerálódni. Ez a csontátépülés
folyamatának köszönhetõ.

A csontszövet átépülésének cik-
lusa apró egységekben (BMU –
basic multicellular unit) zajlik. A
csontreszorpció és -képzõdés össze-
hangolt folyamat, amiben nem csu-
pán az elsõdleges sejtek (osteoclas-
tok és osteoblastok), hanem osteo-
cyták – azaz az általuk szintetizált
csont által körbezárt osteoblastok –
is részt vesznek. Felnõtt korban a
maximális csontszilárdságot az át-
épülés tartja fenn: lebontja, majd új
szövettel pótolja az elhasználódott,
elöregedett, mikroszkopikus káro-
sodást szenvedett csontrészleteket.
Ez a folyamat a csontváz 5–10%-át
„újítja fel” évente.

A csont merev és ugyanakkor
hajlékony; erõs és mégis könnyû;
terhelhetõségét anatómiai szerkeze-
te határozza meg, azonban a terhe-
lés is formázza anatómiai felépíté-
sét. A menopauzáig viszonylag las-
sú a csontanyagcsere üteme. A me-
nopauza bekövetkezésekor azonban
felgyorsul és a csontvesztés irányá-
ban tolódik el a BMU-kban zajló
csontátépítés egyensúlya. Ez a
szüntelenül zajló csontátépítés és
annak rendellenességei teremtik
meg a metabolikus csontbetegsé-
gek, például az osteoporosis kiala-
kulásának feltételeit. A kórélettani
folyamat lényegének feltárása tette
lehetõvé a csontváz épségét megõr-
zõ és a fragilitásos törések megelõ-
zését elõsegítõ gyógyszerek kifej-
lesztését. 

Az osteodenzitometriával mért
mutató csak részben felelõs a csont
szilárdságáért A makro-/mikrosz-

kópos csontszerkezet képalkotó
vizsgálatának az feladata, hogy a
csontsûrûségnél jellemzõbb infor-
mációt szolgáltasson, elõsegítse a
töréskockázat felmérését, feltárja a
csontbetegségek kórélettanát, kimu-
tassa a kezelés hatását A bonyolult
képalkotó eljárások viszonylagos
elõnyeinek mérlegelésekor szem
elõtt kell tartani, hogy a diagnosz-
tikai célú alkalmazás nagyfokú hite-
lességet (valósághûséget), míg a be-
tegek monitorozása jelentõs preciz-
itást (reprodukálhatóságot) igényel.

A makroszkópos szerkezet
vizsgálata
A csont makroszkópos szerkezeté-
nek kvantitatív értékelésére alkal-
mas eljárások (a hagyományos rönt-
genvizsgálaton és a DEXA-n kívül)
a komputertomográfia, különösen
annak nagy (100-400 µ) felbontású
változata (hrCT) és a volumetrikus
kvantitatív CT (vQCT); a nagy
(100–300 µ) felbontású mágnesre-
zonanciás képalkotás (hMR).

Ezek az eljárások non-invazívak,
egyidejûleg tájékoztatnak a csont-
sûrûségrõl és a csont makroszkópos
szerkezetérõl Ezek a mutatók
ugyanakkor közepesen pontosak, il-
letve valósághûek. A vQCT csekély
mértékû, ionizáló sugárterheléssel
jár, és nem szolgáltat adatokat a
csont mikroszkopikus szerkezeté-
rõl. Az utóbbiról hrCT és a hrMR is
csupán tájékoztató jellegû informá-
ciót ad, ami nagymértékben függ a
felbontástól .

A mikroszkópos szerkezet
vizsgálata
A csont mikroszkópos szerkezeté-
nek non-invazív vizsgálatára alkal-
mas többek között a mikro-kompu-
tertomográfia (µCT, 1–100 µ fel-
bontás), és a mikro-mágnesrezonan-

ciás képalkotás (µMR, 20–200 µ
felbontás). A µCT elõnye, hogy ön-
mûködõen végzi a két- és háromdi-
menziós értékelést, non-destruktív
természetû, lehetõvé teszi a minta
mechanikai és egyéb tesztelését, a
mért értékek rendkívül pontosak és
jól reprodukálhatók. Hátránya,
hogy jelentõs ionizáló sugárterhe-
léssel jár, a vizsgált mintát biopsziá-
val kell elõteremteni. A µMR eré-
nyei és hiányosságai hasonlóak (az
ionizáló sugárzást leszámítva), ez a
technológia az elõbbinél bonyo-
lultabb és költségesebb.

A csontok képalkotó 
vizsgálatának kihívásai
Bár az elmúlt évtizedben jelentõsen
fejlõdött a csontok képalkotó vizs-
gálata, számos kihívás megválaszo-
latlan maradt. Mûszaki szempont-
ból ide tartozik a térbeli felbontás,
mintanagyság, jel/zaj-hányados, su-
gár-expozíció, továbbá a képalkotó
eljárások bonyolultsága és költsé-
gei, illetve elterjedtségük és hozzá-
férhetõségük nehézségei. Klinikai
szempontból, a csontok képalkotó
vizsgálatának megoldatlan feladata
összhangot teremteni a standard
denzitometriás adatok és a csont-
szerkezet összetettebb mutatói, va-
lamint a laboratóriumi kutatások és
a klinikai gyakorlat szükségletei kö-
zött. Alaposabban fel kell tárni a pe-
rifériás és az axiális csontok bioló-
giai jellemzõi közötti különbsége-
ket, és azok befolyását a képalkotó
vizsgálatokra.

A csontszerkezet változása 
a menopauza után
A menopauza bekövetkezésekor ki-
esõ ösztrogén-termelés miatt foko-
zódik az osteoclastos csontreszorp-
ció és csökken az osteoblastok akti-
vitása. Az egyensúlyzavar a mik-
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roszkopikus csontszerkezet károso-
dásához és a csonttömeg csökkené-
séhez vezet. A végeredmény a csont
szilárdságának csökkenése és a
csonttörés kockázatának fokozódá-
sa – vagyis az osteoporosis.

A csontszilárdság csökkenésének
következtében ún. osteoporoticus
csonttörés következhet be Ezek a
törések sürgõsségi ellátást, kórházi
kezelést igényelnek, és hátrányosan
befolyásolják a betegek testi és
pszichés jólétét. Ezen kívül fokozott
halálozással járnak. A csípõtáji tö-
rést elszenvedett nõk kb. 20%-a egy
éven belül meghal, és emelkedik a
késõbbi halálozás kockázata.

Az osteoporosis kezelésének
stratégiái
Az osteoporosis kezelésére számos
terápiás stratégia választható. A
csontreszorpció-gátlók, a szelektív
ösztrogén-receptor modulátorok, és
a biszfoszfonátok a csontátépülés
aktivitását csökkentik. Mindenek-
elõtt az osteoclastok mûködését gá-
tolják. Ezek a szerek azonban fo-
kozzák a másodlagos mineralizá-
ciót, ezért hosszú távon ronthatják a
csontminõséget. Az anabolikus ha-
tású szerek, például az intermittáló
parathormon (teriparatid) serkentik
az osteoblastok csontképzõ aktivitá-
sát, növelik a csontgerendák vastag-
ságát. Korlátozza az alkalmazásu-
kat, hogy injekcióban kell adagolni,
és igen drága szerek.

A Protelos csonthatásai 
posztmenopauzás nõkben
A Protelos kettõs hatásmechaniz-
musú gyógyszer, amely új stratégiát
honosít meg a posztmenopauzás os-
teoporosis kezelésében. Szétkap-
csolja a csontátépülés folyamatait,
nevezetesen fokozza a csontképzõ-
dést, és csökkenti a csontreszorpciót
– ily módon helyreállítja a csont-
képzõdés túlsúlyát a csontanyagcse-
rében. E hatásait több mechanizmus
közvetíti, többek között a Protelos
osteoblastokon közvetlenül érvé-
nyesülõ, továbbá a RANK ligandra

és az osteoprotegerinre kifejtett ha-
tása, sõt talán a kalcium-érzékelõ
receptor befolyásolása is.

A Protelos az osteoblastokra köz-
vetlenül hatva új csontszövet kép-
zõdését indítja el. MicroCT biop-
sziás minták vizsgálata megerõsítet-
te, hogy javul a csont mikroszkópos
szerkezete – a kezelés kettõs hatása
mind a kéreg-, mint a szivacsos
csontállományon érvényesül. Biop-
sziás vizsgálatok alapján, a Protelos
növeli a kéregállomány vastagságát
és a csontgerendák számát, csök-
kenti a trabeculák szétválását és a
„pálcikaszerû” csontszerkezetet „le-
mezessé” alakítja át. Ennek eredmé-
nyeként nõ a szerkezet szilárdsága
és a csont ellenálló képessége. Pro-
telos-szal kezelt állatokban hajlítási
teszt szerint nõtt a femur kéregállo-
mányának szilárdsága, míg a csigo-
lya-kompressziós próba a trabeculá-
ris állomány szilárdságának növe-
kedését mutatta ki. A képzõdött
csont megfelelõen mineralizálódott.
Protelos-szal kezelt betegekben a
femurnyak ásványi anyag sûrûségé-
nek növekedésérõl számoltak be. Ez
a növekedés azt jelzi, hogy a keze-
lés csonttörések megelõzésére is be-
válhat – ezidáig a Protelos az egyet-
len gyógyszer, amivel kapcsolatban
összefüggést bizonyítottak a csont-
sûrûség növekedése és a csonttörés
elleni fokozott védelem között. Pro-
telos alkalmazásával a klinikusok a
csontsûrûség alakulása alapján kö-
vetkeztethetnek a kezelés várható
klinikai hatékonyságára.

A Protelos csontminõséget
javító hatásának elõnyei 
A Protelos alkalmazásának törzs-
könyvezett javallata a posztmeno-
pauzás osteoporosisban szenvedõ
betegeket fenyegetõ csípõtáji és a
csigolyatörések kockázatának csök-
kentése.

A nemzetközi SOTI (Spinal Os-
teoporosis Therapeutic Interven-
tion) és a TROPOS (TReatment Of
Peripheral OSteoporosis) vizsgála-
tok osteoporosisban szenvedõ

posztmenopauzás nõkön értékelték
a Protelos hatásait. Eredményeik
több betegcsoportban is kimutatták
a Protelos kezelés elõnyeit. Csípõtá-
ji törések veszélyének kitett bete-
gekben a kezelés hatására – csont-
biopsziás minták vizsgálata alapján –
nõtt a csont kéregállományának szi-
lárdsága. Ez a kedvezõ változás ad
magyarázatot a csípõtáji törések
kockázatának 3 év alatt, illetve hosz-
szú távon (5 év alatt) megfigyelt
csökkenésére. A csigolyatörés veszé-
lyénekkitett betegekesetében (csont-
biopsziával igazoltan) nõtt a trabe-
culáris csontállomány szilárdsága.
Ennek köszönhetõen rövid idõn be-
lül csökkent, majd 5 éven keresztül
is csekély maradt a csigolyatörés
kockázata.

A Protelos törésmegelõzõ hatása
az életkortól függetlenül érvénye-
sül. Fiatalabb betegek esetében már
50 éves kortól kezdve észlelhetõ. Há-
rom éven keresztül kezelt, 50-65
éves nõk esetében szignifikánsan
(p=0,006) 47%-kal csökkent a csigo-
lyatörés kockázata. Kimutatták to-
vábbá, hogy a szer az aggkorúakat fe-
nyegetõ csonttörések kockázatát is
csökkenti.ASOTIésaTROPOSvizs-
gálatok 80–100 éves, Protelos-szal
kezelt résztvevõinek (n=1488) ered-
ményeit összevontan értékelve rö-
vid idõn belül mutatkozó, csonttö-
rés-megelõzõ hatást bizonyítottak.
Egy éven belül 59%-kal csökkent a
csigolyatörések (p=0,002), 41%-kal
a non-vertebrális (p=0,027), és
37%-kal a klinikai (tüneteket okozó
csigolya- és non-vertebrális) töré-
sek kockázata (p=0,012). Ez a koc-
kázatcsökkenés 3 év múlva, sõt 5
éves kezelés után is észlelhetõ ma-
radt Az említett klinikai adatok
alapján, a Protelos ideális gyógy-
szernek tûnik a posztmenopauzás
osteoporosis kezelésére.

Irodalom
H. K. Genant: Advanced imaging of
bone structure. Osteopinion. 2008.3.2-4.
S. Lipschitz: Patient bevefits through
generation of new and strong bone.
Osteopinion. 2008.3.4-6.


