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|dskoroak alfacalcidol-kezelése szdmottevden csokkenti az elesés
alacsony (<65 ml/perc) creatinin-clearance-hez tarsulo fokozott kockdzatdt
L. Dukas, E. Schahdt, Z. Mazor és H. B. Stihelin: Osteoporosis international 2004.

A szerzok korabban megallapitottak, hogy a 65 ml/perc
alatti creatinin-clearance szignifikéns, fliggetlen riziko-
faktorként fokozza a gyakoribb elesés kockazatat, illetve
az elesdk részaranyat a kozosségben €16 idos férfiak és
ndk korében. A 65 ml/perc alatti CrCl és az élettaninal
alacsonyabb szérum D-vitamin szint kozott szignifikans
Osszefiiggést talaltak.

Ebben a tanulmanyban kettésvak, placebo-kontrollos,
randomizalt vizsgalatban hetvenéves vagy iddsebb, ko-
z0sségben ¢élo férfiakon és nokon értékelték 36 hetes
alfacalcidol (AlphaDs)-kezelés elesések gyakorisagara és
az eles6k szamara gyakorolt hatasait. 378 résztvevo (191
no és 187 férfi) koziil 191 1 pg/nap alfacalcidolt, 187 pla-
cebo-készitményt kapott, random besorolds alapjan. A
kezelés elkezdését megeldzo vizitet kovetden 12 hetente
ellendrizték az elesés bekdvetkezését Az elesés riziko-
faktorainak és gyakorisaganak értékelését rendszeresen,
kérdéives mddszerrel monitoroztak azaz a betegek be-
szamoloira alapoztak. A résztvevok nem kaptak kalcium-
potlo készitményt, a vizsgalat kezdetekor nem részesiil-
tek fizikoterapiaban és nem vettek részt edzésprogram-
ban. Nem torekedtek a résztvevok étrendjének vagy fizi-
kai aktivitdsanak megvaltoztatdsara. Minden résztvevo-
t6l szérum kalcium, foszfat, creatinin, calcidiol, D-vita-
min hormonaktivitas és PTH szint meghatarozasara vet-
tek vérmintat.

A két csoport kezelés elétti jellemzoi hasonloak vol-
tak. A napi kalcium-bevitel altalaban alacsony volt:
512+197 vs. 5214147 mg (atlag+SD). A férfiak és a n6k
részaranya, illetve a jelentdsebb kisérobetegségek elosz-
lasa hasonlo volt a két csoportban.

A vizsgalatba bevont 378 résztvevo koziil 321 (84,3%)
fejezte be a vizsgalatot — 158 nd (82,7%) és 163 férfi
(87,2%). A kezelést értékelhetden befejezdk részaranya
nem kiilonbdzott a két csoportban (placebo: 83% vs. alfa-
calcidol: 83,3%; p=0,649).

Eredmények

A 36 hetes alfacalcidol-, illetve placebo-kezelés hatésait
Osszehasonlitd tobbvaltozos, helyesbitett logisztikus
regressszios elemzések szerint a hatarértéknél alacso-
nyabb CrCl esetén a 36 hetes alcfacalcidol-kezelés hata-
sara a placebo-csoportban észlelhetéhoz képest szignifi-
kansan csokkent az eles6k szama (14/72 vs. 25/70;
OR=0,26, 95% CI: 0,08-0,80; p=0,019) ¢és az elesések
szama is (16/72 vs. 28/70; OR=0,29; 95% CI 0,09-
00,88); p=0,028). A hatarértéknek (65 ml/perc) megfele-

16 vagy magasabb creatinin-clearance-li résztvevok al-
csoportjaban nem észleltek hasonlo Osszefiiggést (az el-
esOk szama: 26/120 vs. 21/116; OR=0,92; 95% CI 0,64-
2,52; p=0,875 — az elesések szama: 32/120 vs. 23/120;
OR=0,93; 95% CI 0,34/2,54; p=0,885). A placebo cso-
portban az elesések szama a CrCl fliggvényében alakult
(p=0,006), mig az alfacalcidol-csoportban ez az dssze-
fliggés nem mutatkozott (p=0,494). Klinikai szempont-
bol szamottevd hypercalcaemiat nem észleltek.
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Az alfacalcidollal, illetve placebo-készitménnyel ke-
zelt terapids csoportok kozott az elesk és az elesések
szamaban mutatkozo kiilonbség mar a 24. héten szignifi-
kanssa valt (1. és 2. abra).

A hatarérték (<65 ml/perc) alatti creatinin-clearance-{i
résztvevok alcsoportjat a napi kalcium-bevitel mértéke
szerint elemezve az alfacalcidol — nem szignifikans mér-
tékben — hatasosabb volt median szint feletti, mint az
alatti bevitel esetén.

Mellékhatasok

A 36 hetes kezelés ideje alatt a 265 ml/perc feletti CrCl
szintli résztvevok kozil a placebo-csoport 6, az alfacalci-
dol-csoport 5 tagjan alakult ki csekély, atmeneti hyper-
calcaemia Ezen kiviil, a 36 hetes kezelés ideje alatt el6-
fordult jelentdsebb betegségek gyakorisdgat tekintve
nem észleltek kiilonbséget a két csoport kdzott; az alfa-
calcidol-kezelésre visszavezethetd jelent6s mellékhatas
nem jelentkezett. A bejelentett mellékhatasok gyakorisa-
ga hasonld volt a két csoportban és nem fiiggott a crea-
tinin-clearance-tdl . A leggyakoribb mellékhatéds a visz-
ketés (placebo: 23 vs. alfacalcidol: 22) és a borkiiités
(placebo: 11 vs. alfacalcidol: 15) volt.

Megheszélés

A szerzOk elséként szamoltak be arrdl, hogy alacsony
creatinin-clearance esetén nagyobb az elesés kockazata,
illetve az idéskoruak nagyobb eséllyel esnek el. Ezt a 65
ml/perc alatti creatinin-clearance-hez tarsulo, szignifi-
kansan alacsonyabb D-vitamin hormonaktivitasnak tulaj-
donitottak. Idds, kozosségben €16 ndkdn és férfiakon
végzett vizsgalat soran az alfacalcidol hatdsara szignifi-
kansan csokkent az elesés alacsony CrCl-hez tarsul6 koc-
kazata, illetve az elesOk szama. Az alfacalcidol elesések,
illetve elesdk szdmat csokkentd hatdsa mar 24 hetes ke-
zelés utan szignifikans mértékdi volt. Az alfacalcidol az
elesések €s az eles6k 65 ml/perc alatti creatinin-clear-

ance-U alcsoportban regisztralt gyakorisagat, illetve sza-
mat a hatarértéknek megfelel6 vagy afeletti alcsoportra
jellemzo szintekre csokkentette — az utobb alcsoportban
egyik mutatot tekintve sem volt kiilonbség a két terapias
csoport kozott.

A D-vitamin hormonhatasa kedvezéen befolyasolja az
izomer6t, az egyensulyozast és a mobilitast. A D-vitamin
adasaval végzett kezelés tobb vizsgalatban mérsékelte az
elesés kockazatat A D-vitamin hormonalis aktivitasa az
elesés fliggetlen rizikofaktora. A D-vitamin hormonhata-
sanak hianya kozvetleniil kozrejatszik az izomerd csok-
kenése miatti elesések bekovetkezésében. A D-vitamin
hormonalis aktivitasa ellenstilyozza a myoblastok rendel-
lenességeit ¢és az izomzat optimalis differencialodasahoz
is sziikséges. A szerzOk ugy vélik, hogy az elesés kocka-
zatanak az alacsony creatinin-clearance-ii idéskortakon
korabban megfigyelt, mintegy négyszeres fokozddasa a
D-vitamin hormonalis aktivitas CrCl-fliggd csokkenésé-
re vezethetd vissza. Ennélfogva, az elesés veszélyének
kitett betegek kezelésekor pontosan tisztazni kell, hogy a
D-hyovitaminosis tapanyag-hidnyként vagy anyagcsere-
zavarként értelmezendd-e.

Megallapitottak, hogy alacsony (<65 ml/perc) creatinin-
clearance, valamint median értékben 512 mg-ot meghala-
do napi kalcium-bevitel esetén az alfacalcidol hatékonyab-
ban csokkenti az elesések gyakorisagat és az eles6k sza-
mat, mint hatarértéknek megfeleld vagy afeletti CrCl, illet-
ve median értéknél alacsonyabb kalcium-bevitel esetén.

Osszefoglalds

Alacsony creatinin-clearance esetén fokozott az elesés
kockazata, ami a D-vitamin hormonalis aktivitas CrCl-
fiiggd csokkenésének a kovetkezménye. Kozosségben
€16, 65 ml/percnél alacsonyabb creatinin-clearance-ii
idoskoruak alfacalcidol-kezelésével(Alpha Ds;)biztonsa-
gosan ¢és szignifikans mértékben csokkenthetd az eles6k
szama valamint az elesés fokozott kockazata.

Forgdcs Sandor dr.



