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Postmenopauzás osteoporosisban szenvedõ nõket 3 éven
keresztül risedronáttal (pyridinyl-bisphosphonáttal) ke-
zelve akár 49%-kal csökkenthetõ az újabb csigolyatöré-
sek és akár 39%-kal a non-vertebrális csonttörések koc-
kázata. A femurnyak alacsony ásványi anyag sûrûsége
(BMD) és korábbi csigolyatörés alapján elõrehaladott
osteoporosisban szenvedõ nõk esetében a risedronát
60%-kal mérsékli a csípõtáji csonttörés kockázatát. A kö-
zelmúltban az is bebizonyosodott, hogy alacsony csont-
sûrûségû, azonban csigolyatörést még nem szenvedett
betegek kezelésére adva az elsõ csigolyatörés bekövetke-
zésének megelõzésére is beválik.

A szerzõk a 3 évesre tervezett VERT nemzetközi vizs-
gálatot további 2 évvel meghosszabbították, vagyis ösz-
szesen 5 éven keresztül értékelhették a kezelés hatásait.

A vizsgálatban legalább 5 éve postmenopauzás, legfel-
jebb 85 esztendõs, és a vizsgálat kezdetéig legalább 2 csi-
golyatörést elszenvedett nõk vehettek részt. A nõbetegek
továbbra is az eredeti besorolásuknak megfelelõ kezelés-
ben (placebo-készítmény vagy 5 mg/nap risedronát) ré-
szesültek. A vak feltételeket mindvégig fenntartották, a
betegekre és a vizsgálókra vonatkozóan egyaránt. Az ere-
deti vizsgálati protokollnak megfelelõen, minden részt-
vevõ 1000 mg/nap kalciumot is kapott. Ezen kívül,
500 NE/nap D-vitamint is adtak, ha a vizsgálat elkezdése
elõtt alacsony volt a 25-OH-D-vitamin szérumszintje.

A csigolyatörések kórismézése érdekében évente ké-
szítettek röntgenfelvételeket. Szemikvantitatív módsze-
rekkel értékelték a felvételeket., majd a leleteket radioló-
gus szakértõ véleményezte. Meghatározták az összes
résztvevõ lumbális csigolyáinak és a proximális femur-
szakaszának ásványi anyag sûrûségét Mérték a szérum
csontspecifikus alkalikus phosphatase aktivitását és az I.
típusú collagen N-telopeptidjének szintjét A mellékhatá-
sokról részletes adatokat gyûjtöttek.

Eredmények

A 3 éves VERT-MN vizsgálatot befejezett 292 nõbeteg
közül 265 (91%) vállalkozott arra, hogy a kiterjesztésben
is részt vesz; 130-an a placebo-csoportba, 135-en az
5 mg/nap risedronáttal kezelt csoportba kerültek. A
2 éves kiterjesztést 220 nõbeteg (83%) fejezte be értékel-
hetõen A placebo-, ill. a risedronát-csoportban nagyjából

azonos volt az egy fõre jutó csigolyatörések átlaga (4.3
vs. 4,5).

Csonttörések. A vizsgálat 2 éves kiterjesztése során a
placebo-csoportban 29 (28,2%), a risedronát-csoportban
15 (13,8%) nõbeteg szenvedett el újabb csigolyatörést.
Ez idõ alatt a risedronát-kezelés hatására 59%-kal (95%-os
megbízhatósági intervallum 19-79%; p=0,01) csökkent
az újabb csigolyatörés kockázata.

A placebo-csoport tagjainak 8,5%-a (n=11), míg a
risedronát-csoport betegeinek 5,2%-a (n=7) szenvedett el
osteoporoticus, non-vertebrális törést a 2 éves kiterjesz-
tés ideje alatt. A felkartörés volt a leggyakoribb, ez a pla-
cebo-csoportban 6 betegen (4,6%), a risedronat-csoport-
ban 3 betegen (2,2%) következett be. Csípõtáji törés
egyik csoportban sem fordult elõ a kiterjesztés ideje alatt.
A bekövetkezett események alacsony száma miatt a non-
vertebrális törések relatív kockázatának a risedronát cso-
portban észlelt csökkenése (41%; 95%-os megbízhatósá-
gi intervallum: �57�78%) nem különbözött szignifikán-
san a placebo-csoportban észlelttõl.

Csontsûrûség. Az 5 éves risedronát-kezelés hatására
szignifikánsan, a kezelés elõtti értékhez képest 9,3%-kal
nõtt a lumbális csigolyák csontsûrûsége. A risedronát-
csoportban mért változás a kezelés elõtti értékhez és pla-
cebo-csoportban mért csontsûrûséghez képest szignifi-
káns volt A risedronáttal kezelt betegek lumbális csigo-
lyáinak csontsûrûsége a kezelés utolsó 2 évében � az el-
sõ 3 évben észlelthez hasonlóan � szignifikánsan nõtt.

A kiterjesztés ideje alatt risedronát csoportban a csípõ-
táji régió minden mérési helyén a kiterjesztés ideje alatt
állandó maradt a csontsûrûség � ugyanakkor 5 év alatt
(2,2%-kal, illetve 5,7%-kal) szignifikánsan nõtt a femur-
nyak és a trochanter BMD-értéke. A placebo csoportban
a vizsgálat teljes idõtartama alatt kitartóan csökkent a

A risedronát hosszú távú hatékonysága 5 éves, placebo-kontrollos 
klinikai vizsgálat tapasztalatai alapján
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KITEKINTÉS

Risedronát kazelés hatására a csigolyatörések kockázata 3 év
alatt 49%-kal, 5 év alatt 59%-kal csökkent
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csontsûrûség; az 5. év végére a femurnyak BMD értéke
4,5%-kal, a trochanteré 7,9%-kal volt alacsonyabb a
risedronát-csoportban mértnél.

Csontanyagcsere-markerek. A risedronát hatására rövid
idõ alatt és szignifikáns mértékben � 3 hónapos kezelés
után kb. 50%-kal � csökkent a csontreszorpció üteme. Ez
a csökkenés az 5 éves kezelés ideje alatt mindvégig nagy-
jából ezen a szinten maradt A placebo-csoportban is ész-
leltek csekély mértékû csökkenést, ami a kalciumpótlás
hatását tükrözi. A risedronát- és placebo-csoport közötti
különbség minden összevetés alkalmával szignifikáns
volt.

Csontspecifikus alkalikus phosphatase szérumaktivi-
tása szignifikáns mértékben csökkent , a placebo-cso-
portban átlagosan 6,3%-kal, illetve a risedronát-csoport-
ban 24,5%-kal. Az 5 évig tartó kezelés végén mért en-
zimaktivitás a placebo-csoportban 15,9%-kal, a rise-
dronát-csoportba 18,4%-kal volt alacsonyabb a kezelés
elõttinél.

A kezelés biztonságossága. A jelentõs mellékhatást pa-
naszoló, illetve a kezelést mellékhatás jelentkezése miatt
abbahagyó betegek részaránya hasonló volt a két terápiás
csoportban A tápcsatorna felsõ szakaszán jelentkezõ
mellékhatások gyakorisága sem különbözött lényegesen.

Megbeszélés

A bisphosphonát-kezelés kedvezõ hatása akár 5 éven ke-
resztül is folyamatosan érvényesül. A csigolyatörés koc-
kázatának 3 éves kezeléssel elért csökkenése (49%;
p<0,001) a további 2 éven keresztül folytatott kezelés
ideje alatt is hasonló nagyságrendû aradt (59%; p=0,01).
Bár tendenciaszinten a non-vertebrális törések kockáza-
tának csökkenése is a kezelés elõnyösségét támasztotta
alá, e törések kockázatának csökkenése statisztikailag
nem volt szignifikáns. Ennek oka minden bizonnyal a be-
következett törések és a vizsgált betegek csekély száma.
A csontsûrûség és a csontanyagcsere markereinek válto-
zásai úgyszintén azt tükrözik, hogy a kezelés 5 éven ke-
resztül folytatva is hatékony, illetve biztonságos. Tehát a
risedronát hatékonysága és a kezelés biztonságossága
hosszú távon sem csökken. A placebo-csoportban 5 év
alatt � a kalcium és D-vitamin pótlás ellenére is � folya-
matosan csökkent a proximális femurszakasz csontsûrû-
sége. Kalcium és D-vitamin adásával tehát nem akadá-
lyozható meg a csontsûrûség csökkenése.

Az osteoporosis kezelése eredendõen hosszú távú. Az
alendronát és az etidronát hatásait értékelõ vizsgálatok
során akár 7 éven keresztül is észlelték a BMD tartós nö-
vekedését. Megnehezíti azonban a hosszú távú hatékony-
ság értékelését, hogy ezek során a kontroll-csoport nem

létezett a vizsgálat teljes idõtartama alatt.
A csonttörés bekövetkezéséig eltelt idõ elemzése kimu-

tatta, hogy a risedronát-kezelés szignifikánsan 50%-kal
(95%CI: 30-64%; p<0,001) mérsékli a csigolyatörés és
37%-kal (95%CI: 6-58%; p=0,022) a non-vertebrális
csonttörés kockázatát.A két csoport jellelmzõinek a kiter-
jesztés kezdetekor bizonyított hasonlósága (mindenek-
elõtt a csigolyatörések hasonló prevalenciája) amellett
szól, hogy a 2 évvel meghosszabbított értékelés nem tor-
zított a risedronát-kezelés javára.

A kezelés hosszú távú hatékonyságán kívül a
risedronát biztonságossága és tolerálhatósága sem
romlik.

Összefoglalás

A bisphosphonátok csonttörésmegelõzõ hatékonyságá-
nak felmérésre csupán korlátozott számú, placebo-kont-
rollos vizsgálatokból származó adat áll rendelkezésre. Az
5 éven keresztül folytatott risedronát-kezelés hatásainak
tanulmányozása érdekében az osteoporoticus nõbetegek
által elszenvedett csigolyatörések gyakoriságát felmérõ,
placebo-kontrollos 3 év idõtartamú vizsgálatot további
2 évvel meghosszabbították. Az eredeti random besoro-
lásuknak megfelelõen (a vak vizsgálati feltételek fenntar-
tásával) 5 mg/nap risedronáttal vagy placebo-készít-
ménnyel kezelték.a betegeket. A kezelés hatékonyságát a
csigolya- és non-vertebrális csonttörések gyakorisága, a
csontsûrûség, valamint a csontanyagcsere biokémiai
markereinek változásai alapján ítélték meg. A vizsgálat
2 éves kiterjesztésébe 265 nõbeteget vontak be (placebo-
csoport: n=130; 5 mg/nap risedronát: n=135), akik közül
220-an (83%) fejezték be értékelhetõen a kezelést. A
csonttörések ez idõ alatt regisztrált gyakorisága nem kü-
lönbözött számottevõen a kezelés elsõ 3 éves során meg-
figyelttõl. A risedronát-kezelés a 4-5. évben szignifikáns
mértékben csökkentette az újabb csigolyatörés gyakori-
ságát (59%-kal, 95%-os megbízhatósági intervallum:
19-79%; p=0,01). Az elsõ 3 évben 49%-os csökkenést
észleltek. A csontanyagcsere markereinek szintjei a ke-
zelés elsõ 3 évében rövid idõ alatt és szignifiáns mér-
tékben csökkentek és a 2 éves kiterjesztés ideje alatt is
alacsony szinten maradtak. A csigolyák és a csípõtáji
régió csontsûrûségének 3 éves risedronát-kezeléssel elért
növekedése a 2 éves kiterjesztés ideje alatt is fennmaradt.
Az 5 éves kezelés hatására a lumbális csigolyák
csontsûrûsége 9,3%-kal nõtt a kezelés elõtti értékhez
képest (p<0,001). A vizsgálat eredményei azt bizonyít-
ják, hogy a 3 éves risedronát-kezelés csigolyatörés
gyakoriságára és csontsûrûségre kifejtett kedvezõ hatása
a kezelés 2 éves meghosszabbítása esetén is töretlenül


