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Az osteoporosis kezelésének
optimalizalasa: a csontszilardsag és
a klinikai végeredmény osszefiiggése

SANOFI-AVENTIS szimpozium.
ECCEOS. Roma. 2005. marcius

Napjainkban a csontmindség, csontszilardsag szerepe az
osteoporotikus csonttdrések kialakulasaban és azok meg-
el6zésében intenziv vizsgalatok targya. Ezt a kérdést al-
litotta kozéppontba a Sanofi-Aventis szimpoézium ,,The
Alliance for Better Bone Health” timogatasaval. A téma
nemzetkozi szaktekintélye Pierre Delmas (Lyon) vezette
a tanacskozast.

A (SONTMINOSEG OSSZEFUGGESEI:

A (SONTSZILARDSAG MEGHATAROZOI ES JELENTOSEGUK
AZ OSTEOPOROSIS TERAPIAJABAN

STEVEN BooNEN (LEuven)

A csontok asvanyi anyag slriségének mérése az osteo-
porosis korismézésének szabvanyos modszere. Mindazo-
naltal, az Gjabb kutatasi eredmények amellett szolnak,
hogy a csontslirliség tovabbra is fontos, ez a mutatd on-
magaban nem elegendd a toréskockazat pontos elére jel-
z¢ésére, vagy az osteoporosis kezelésére adott gyogysze-
rek hatasanak felmérésére.

Ennek oka, hogy a csontmindség nem csak a csontsii-
riség fiiggvénye, mint ahogyan az osteoporosisnak sem
az utobbi csokkenése az egyetlen meghatirozdja. A
»csontmindség” gyljtéfogalom, melybe beletartozik
minden, a csont szilardsagat befolydsold jellemz6. A
csontmindség Osszefiiggésrendszerének kidolgozasaval
leirhatd, hogy a csont altalanos — és a csontanyagcsere
iitemétdl is fiiggd — mindségi jellemzoi (szerkezeti és
anyagi tulajdonsagai) miképpen befolyasoljak a mecha-
nikai szilardsagat. A szerkezeti tulajdonsagok kozé tar-
toznak a gemoetriai sajatossagok (alak és nagysag), vala-
mint a mikroszerkezeti jellemzok (a trabecularis halozat
¢s a corticalis allomany vastagsaga). A csont anyagi tulaj-
donsagai az asvanyi anyag, illetve collagen-6sszetételbdl
tevédnek Ossze. A csontanyagcsere iiteme a csontszovet
megujulasanak — vagyis az eloregedett csont lebontasa-
nak ¢és 11j csonttal torténd potlasanak — fiiggvénye.

A csontszilardsag egyes 0sszetevoi a csontsiiriiségben
is tiikrozodnek (tobbek kozott az osteoid mineralizacioja-
nak mértéke), masok (példaul a mikroszerkezet karoso-
dasa) azonban egyaltalan nem. A jelenleg hasznalatos
csontreszorpcid-gatlok mérséklik a csonttorés kockazatat
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¢és novelik a csontsiirliséget. Ezek a szerek a csontmind-
séget is kedvezden befolyasoljak. A csontsiiriiség nove-
kedésére a toréskockazat-csokkenés kevesebb mint 30%-
a vezethet6 vissza — vagyis a BMD nagyobb mértékii no-
vekedése nem feltétlentil tiikroz hatékonyabb védelmet a
csonttorésekkel szemben. Ezen kiviil, a BMD-toréskock-
azat Osszefiiggés csontreszorpcio-gatlonként kiilonbozo
(4-18) — azaz a végpontként a BMD novekedését moni-
toroz6 vizsgalatok eredményei nem hasznalhatok fel
ezeknek a gyogyszereknek az dsszehasonlitasara.

Klinikai vizsgalatok résztvevoitdl vett csontbiopszias
mintadkban korszer(i, haromdimenzids képalkoto eljara-
sokkal kimutattak, hogy risedronat adasaval megovhato a
csontszerkezet épsége (a trabeculak dsszekottetései), mig
a kezeletlen kontrollok esetében gyors iitemii hanyatlas
észlelhetd. A kezelés csont mikroszerkezetére kifejtett
hatasa egybevag azzal a klinikai megfigyeléssel, misze-
rint a risedronat-kezelés mar 6-12 honapon beliil csok-
kenti a csigolya- és non-vertebralis csonttorés osteo-
porotikus néket fenyegetd kockazatat. 12 honap alatt na-
pi 5 mg risedronat 49%-kal csokkenti a csigolyatorés
kockazatat.

A TORESKOCKAZAT CSONTRESZORPCIO-GATLOKKAL ELERT
(SOKKENESENEK MEGHATAROZOI
Rosert LiNDsAY (New YoRrk)

Az osteoporosis terapia sikerének alapvetd meghataro-
z6i: a BMD ndvekedése és a torési kockazat csokkenése.
A torési kockazaton beliil a csigolya versus csip6torés
valdsziniiségi értékét mérik.

A kezelés utan mért BMD nem feltétlentil tikr6zi hi-
ven a terapia csonttorés-megel6z6 hatékonysagat. Ossze-
gezd statisztikdkon alapuld meta-regresszios elemzések-
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kel nem mindig mutathato ki a BMD-valtozas €s torés-
megel6zés hatékonysaga kozotti 6sszefiiggés. Egy Ossze-
hasonlito vizsgalatban 12 honapos kezelés soran a BMD
novekedés nagyobb volt az alendronat csoportban, de a
nemkivanatos eseményként lejelentett torések szama a
risedronat csoportban volt alacsonyabb. 26 torést jelen-
tettek az alendronat és 20-at a risedronat csoportban. Ez
alapjan a risedronat legalabb olyan hatékony készitmény,
mint az alendronat. A csontok torésekkel szembeni ellen-
allo képessége mechanikai szilardsaguk fiiggvénye. A
csontok szilardsagat nagymértékben hatarozzak meg a
csontmindség dsszetevoi.

A risedronat fenntartja a trabeculdris szerkezet (mi-
croarchitectura) épségét és a masodlagos mineralizacid
novekszik.

A risedronat bizonyitottan, mar 6 honapos kezelés utan
csokkenti a csigolya- és a non-vertebralis csonttdrések
kockazatat és ez a hatasa legalabb 5 éven keresztiil toret-
leniil érvényesiil. Uj adatok alapjan, a kezelés 6-7. évében
mért éves torésgyakorisag hasonld a 3. évben mérthez. A
gyogyszer csonthoz kotddésének affinitasa klinikai szem-
pontbol is fontos tényezének bizonyulhat, mindenekeldtt
a hatastartam és a kezelés abbahagyasanak idézitése
szempontjabol. A toréskockazat risedronattal és mas
csontreszorpcio-gatlokkal elért csokkenése kevésbé fiigg
a csontstiriiség ndvekedésének mértékétdl, azaz valdszi-
niileg mas tényezoknek kdszonhetd a kockazat mérséklo-
dése. Az eldado Osszefiiggést keresett a kiilonféle helyet-
tesité paraméterek és az egyre novekvo idétartamu rise-
dronat kezelés utan megfigyelt toréskockazat-csdokkenés
kozott, tovabba munkahipotézist dolgozott ki a risedronat
korai és hossza tava hatékonysaganak értelmezésére.

Az 0STEOPOROSIS TERHEI NEMETORSZAGBAN
ANDREAS KURTH (FRANKFURT)

Az ¢életkor eldrehaladtaval egyre nd a csonttorések gya-
korisaga és prevalenciaja. Ebben az évszazadban tovabb
gyarapodik az ¢éltes kortiak szdma Eurdpa népességében.
Az Europai Unidban varhatéan megkétszerezodik a csi-
potaji csonttorések gyakorisaga: a 2000-ben bekdvetke-
zett 117.000 torés helyett 2040-ben mar 240.000 varhato.
Az ezekkel a torésekkel jaro rokkantsag, fajdalom és de-
formitas nagymértékben rontjak a betegek életmindségét;
ellatasuk nagymértékben terheli az egészségiigyi kiada-
sokat. Németorszag lakossaga ugyszintén dregszik, nap-
jainkban évente tobb mint 74 000, 5079 éves nd szenve-
di el els6 csigolyatdrését. Az osteoporosis becsiilt éves
koltsége Németorszagban meghaladja a 2 millidrd eurot.
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Az 6sszkoltség 70%-at az akut korhazi kezelés, a rehabi-
litacio és a hosszu tava gondozas emésztik fel; a gyogy-
szeres kezelés koltsége minddssze 6,5%-ra rig. Ezt szem
el6tt tartva, Németorszag fontos €s megoldatlan nép-
egészségligyl problémaja, hogy a lehetd legteljesebb
mértékben aknazza ki az osteoporosis hatékony gyogy-
szereinek alkalmazasaban rejl6 lehetdségeket.

A klinikai vizsgalatok egyértelmiien bebizonyitottak a
bisphosphonatok hasznossagat. Mindazonaltal, a kimuta-
tott elényok hosszabb tava eldrevetitéséhez tovabbi esz-
kozoket (példaul a betegség természetes korlefolyasanak
modellezését) is latba kell vetni. Ugyanez sziikséges az
elénydk mas betegpopulaciokra, illetve a klinikai vizsga-
latokban részt nem vett orszagok lakossagara torténd ext-
rapolalashoz, valamint a vizsgalatok soran nem tanulma-
nyozott gazdasagi és életmindség mutatok figyelembe
vételéhez.

Németorszagban az osteoporosis Markov-féle modell-
jének publikalt és hitelesitett valtozatat alkalmaztak a be-
tegség hossza tava klinikai kovetkezményeinek ¢és a
postmenopauzas osteoporosisban szenvedd nok rise-
dronat-kezelésével elérhetd klinikai elényok felmérésére.
A modell rugalmas szerkezete lehetdvé teszi kiilonbzo
betegpopulaciok orszag-specifikus epidemioldgiai, kolt-
ség- és egészségi adatainak felhasznalasat. Az eldadas-
ban ismertetett elemzést Németorszagban ¢l6, hetven-
éves, osteoporotikus (T-pontszam -2,5 alatt), csigolyatd-
rést mar elszenvedett nék kohorszan végezték. Az elsdd-
leges végpont a csipdtaji, illetve csigolyatdrés bekdvet-
kezése és az életmindségre helyesbitett életévek alakula-
sa volt. A risedronat-kezelés 60%-kal csokkentette a csi-
potaji csonttores és 41%-kal a csigolyatdrésé kockazatat.

A risedronat-kezelés (5 mg/nap, illetve 35 mg/hét) ide-
je alatt szamottevéen csokkent a csonttorések szdma. A
csonttdrés-okozta morbiditds €s mortalitds megeldzésé-
nek koszonhetden az életmindség is javult. Mindezeken
kiviil, a csonttorések miatt felmeriilo akut (a torést kove-
té6 évben realizalodo), illetve hossza tavu kiadasok is
csokkentek. Ennélfogva, Németorszdgban az osteoporo-
sisban szenvedd betegek risedronat-kezelése nem csak
klinikai javulast eredményez, hanem az osetoporotikus
csonttdrések egészségiigyi ellatd rendszert terheld orvosi
koltségeit is csokkenti. A risedronat tobbféle gyogyszer-
formajat és kényelmes adagolasat szem eldtt tartva min-
den bizonnyal egyszeriibb a betegeket rabirni a kezelés el-
kezdésére, sot terapias fegyelmiik javulasa is varhatd. Ez
a gyogyszer eldsegitheti azon népegészségiigyi gondok
megoldasat, miszerint szélesebb korben sziikséges alkal-
mazni az osteoporosis bevalt és ha tékony gyogyszereit.
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