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PROTELOS KEZELES KERDESEI

A csontdtépiilés biokémiai markereinek 3 honap alatt bekdvetkezd valtozdsai
és a csont asvanyi anyag siriség, illetve a torésgyakorisag valtozdsai kozotti
dsszefiiggés 3 éven keresztiil stroncium raneldttal kezelt betegek esetéhen
Bruyere 0., Colette J., Rizzoli R. és misai. Osteoporosis Int. 2009. okt.

A csontanyagcsere biokémiai markerszintekben tiikr6z6-
dé felgyorsuldsa a csonttorés egyik lehetséges rizikofak-
tora. A kezelés soran gyors iitemben — jellemzden mar a
kezelés elkezdését kdvetd néhany honapon beliil — valto-
zik a csontanyagcsere. Kovetkezésképp, a csontanyag-
csere biokémiai markerei hasznosaknak bizonyulhatnak
az osteoporosis-elleni szerek terdpias hatdsanak monito-
rozasara.

A stroncium-ranelat noveli a csonts{irliséget és csok-
kenti a csigolya-, illetve a non-vertebralis torések kocka-
zatat. A BMD novekedése és a stroncium-ranelat torés-
kockazatot mérsékld hatékonysaga kdzotti szoros dssze-
fiiggés amellett szol, hogy a BMD-mérés megfeleld
modszer a kezelés monitorozasara. Kimutattdk azonban
azt is, hogy a stroncium-ranelt egyidejileg csdkkenti a
csontreszorpcids €s noveli a csontképzddési markerek
szintjeit. Jelen vizsgalat célja annak kideritése volt, hogy
vajon a csontatépiilés biokémiai markereinek rovid tava
valtozasai 6sszefiiggenek-e¢ a BMD hosszu tava gyarapo-
dasaval és a torésgyakorisag stroncium-ranelat kezelés
soran megfigyelt csokkenésével.

Anyag és modszer

A SOTI és a TROPOS vizsgalatok eredményein végeztek
post hoc elemzést. Ez a két, randomizalt, placebo-kontrol-
los vizsgélat osteoporosisban szenvedd posztmenopauzas
ndkben értékelte a stroncium-ranelat csonttdrés-megel6z6
hatékonysagat. A SOTI vizsgalatban 50 éves vagy id6-
sebb, legalabb 5 éve posztmenopauzas és legalabb egy,
gerincrontgennel kimutatott csigolyatorést mar elszenve-
dett n6k vehettek részt, ha a lumbalis csigolyaikon mért
BMD T-pontszamuk kisebb volt —2,5 SD-nél. A TROPOS
vizsgalat bevalasztasi feltételei: femurnyak BMD
T-pontszam <-2,5; 74 éves vagy id6sebb életkor — vagy
70-74 éves kor és a csonttorés legalabb egy, tovabbi koc-
kazati tényez6jének tarsulasa. A vizsgalatok résztvevoi
kalcium és D-vitamin poétlasban részesiiltek, amelyek
adagolasat a bevezetd kezelés soran hataroztak meg.

A vizsgalat kezdetekor, 3 és 6 honap elteltével, illetve
ezt kdvetden a 3 év alatt félévente mérték a csontképzo-
dés négy biomarkerének — a csontspecifikus alkalikus
foszfataz (BALP), az I-es tipusu prokollagén C-terminalis

propeptid (PICP), a szérum C-terminalis telopeptidek
(s-CTXI) és a vizelet I-es tipusu prokollagén N-terminalis
propeptid (u-NTXI) — szintjeit.

A csontstiriséget DEXA-val mérték a vizsgalat kezde-
tekor, majd 6 honapos id6kozonként, az agyéki csigo-
lyakban és a proximalis femurszakaszon. A csigolyatoré-
seket az L.2-4 gerincszakasz minden egyes csigolyajanak
vizualis, szemikvantitativ felmérésével (az LS csigolya
esetében csak a torés bekovetkezését, vagy hianyat alla-
pitottak meg). Az elvaltozasokat a kovetkezd, szemi-
kvantitativ skala szerint mindsitették: 1-es fokozat — bar-
mely csigolya magassaganak 20-25%-os csokkenése;
2-es fokozat — 25-40%-o0s csOkkenés; 3-as fokozat —
>40%-0s csokkenés. Uj torést abban az esetben allapitot-
tak meg, ha a csigolya a pontszama alapjan a 0-as foko-
zatbol az 1-es, vagy magasabb fokozatba keriilt. Klinikai
csigolyatorést allapitottak meg 10j, fajdalommal, vagy a
csigolyatest magassaganak legalabb 1 cm-es csokkenésé-
vel jaro csigolyatorés esetén. Az enyhe foku, régebb ota
fennallo csigolyatorés sulyosbodasat nem tekintették uj
csigolyatorésnek. A tanulmany soran a vizsgalok a for-
rasdokumentumok (rontgenfilmek stb.) adatai alapjan
jelentették be a jelentds non-vertebralis (csip6taji, fel-
kar-, alkar-, és medence-) toréseket.

Eredmények

2373 osteoporosisban szenvedd, stroncium-ranelattal
kezelt n6 életkora, testtomeg-indexe, kezelés el6tti BMD
értéke, csigolyatorés-vizsgalata és biokémiai (kezelés
el6tti, és a 3. honapban mért) markerszintjei alltak ren-
delkezésre. Kozilik 1737 csontsiiriségét a vizsgalat
kezdetekor és a 36. honapban egyarant megmérték.
Ebben a populacioban a ndk 13,1%-a szenvedett el csigo-
lyatorést a vizsgalat ideje alatt.

A tObbszoros regresszios analizis szignifikans kapcso-
latot (p<0,001) mutatott ki a PICP és a BALP 3 honap
alatt végbemend valtozasai, valamint a lumbalis csigo-
lyak és a femurnyak csontsiiriiségének (BMD) 3 év alatt
bekovetkezé valtozasai kozott — mig az s-CTXI és az
s-NTXI esetében ez nem volt kimutathat6. Az s-CTXI, a
PICP, és a BALP valtozasai szignifikansan 6sszefiiggtek
a teljes proximalis femurszakasz BMD értékének valto-
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zasaival. A BALP, PICP, s-CTXI és u-NTXI 3 honap alatt
végbement valtozasai és a torésgyakorisag kozott nem
volt szignifikans Osszefliggés

Megbeszélés

Korabbi vizsgalatok is tanulméanyoztak a csontmarkerek
lehetséges szerepét a terapias hatds monitorozasaban.
Stroncium-ranelattal kezelt ndkben elvégzett vizsgalat-
ban a csontképz6dés biokémiai markereinek révid tava
valtozésai dsszefliggtek a BMD hossza tava valtozasai-
val, a csonttorések gyakorisagaval azonban nem.

A csontanyagcsere markerek valtozasai és a torésgya-
korisag kozotti egyértelmili 6sszefiiggés hianyara részle-
ges magyarazattal szolgalhat az a tény, hogy a stroncium-
ranelattal kezelt csoportban atlagosan 8%-kal fokozodott
a csontképzddés, illetve atlagosan 12%-kal csokkent a
csontreszorpcio, a stroncium terapias hatasa a csontkép-
z0dés és -felszivodas ellentétes valtozasaitol fiigg. Mivel
a stroncium-raneldt hatdsmechanizmusa kiilonbozik a
csontreszorpcid-gatld gydgyszerekétdl, megalapozatlan
lenne az utobbiakkal gytijtott adatokat a stroncium-
ranelatra vonatkoztatni.

A stroncium-ranelat a csontreszorpcid visszaszoritasa-
val és a csontképzddés egyidejii serkentésével fejti ki
hatasat. Figyelemre mélto, hogy a tobbvaltozos elemzés
szignifikdns Osszefiiggést mutatott ki a csontképzddési
markerek (BALP és PICP), valamint a (csigolya-, teljes
proximalis femurszakasz, és a femurnyak-) BMD gyara-
podasa kozott. Ezek az eredmények — a preklinikai és
klinikai adatokkal 6sszhangban — aldtdmaszthatjak, hogy
BMD noévekedése a stroncium raneldt csontképzddést
serkentd hatdsara vezethetd vissza.

Korabban kimutattak, hogy stroncium-ranelattal kezelt
nékben a femurnyak és a teljes proximalis femurszakasz
csontslirliségében 3 év alatt bekovetkez valtozasok tobb

mint 70%-ban indokoltak a kezelés soran észlelt csigo-
lyatorések gyakorisaganak csokkenését. Jelen vizsgalat
soran azonban a csontmarkerek a BMD stroncium-
ranelat kezelés soran megfigyelt valtozasainak kevesebb,
mint 10%-ara voltak képesek magyarazatot adni. Ilyen
koriilmények kozott a BMD a csontmarker szinteknél
megfeleldbb és megbizhatobb lehet a stroncium-ranelat
hatasainak monitorozasara. Kétségkiviil kimutattak azt
is, hogy a femurnyak-BMD egy év alatt bekovetkezd
valtozasai Osszefiiggtek a 3 év id6tartamt stroncium-
ranelat kezelés soran bekovetkezett, 0j csigolyatorések
gyakorisagaval. Tény, hogy egy éves kezelés utan a
femurnyak-BMD minden 1%-nyi ndvekedése a 3 éves
kezelés ideje alatt bekovetkezett, Gj, klinikai csigolyato-
rések gyakorisaganak 3%-os (95% CI 1-6%) csokkenésé-
vel jart egyiitt.

A nébetegek a stroncium-ranelaton kiviil kalciumot és
D-vitamint is kaptak, és ezek a szerek modosithattak a
biokémiai marker-, illetve a BMD-valtozasok ko6zotti
kapcsolatot. Mind kalcium-, mind a D-vitamin potlas
gatolja a csontreszorpciét — ennélfogva torzithattdk a
csontreszorpcids markerek és a BMD valtozasok kozotti
Osszefliggést.

Kovetkeztetések

A stroncium-ranelat kezelés soran Osszefliggés mutatko-
zik a csontképzddési markerek szintjeinek emelkedése és
a BMD gyarapodasa kozott — ez a stroncium csontképzd
hatésat bizonyitja. Mindazonaltal, ezek az osszefliggések
nem oly erételjesek, mint a BMD valtozasa és a csontto-
rés gyakorisaga kozotti kapcsolat, ezért a csontmarkerek
(PICP, BALP, s-CTXI, és s-NTXI) a BMD-méréshez
képest nem megfeleldek stroncium-ranelat kezelés adott
betegen érvényesiilé hatékonysaganak monitorozasara.
Forgdcs Sandor dr.



