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Bármilyen hátrányos következményt elõnyösebb meg-
elõzni, mint kezelni � akármilyen is a kezelés hatékony-
sága. Különösen érvényes ez az osteoporoticus csonttöré-
sekre, amelyek rendszerint halmozódó és gyakran mara-
dandó károsodást okoznak Postmenopauzás nõkben a
lumbális csigolyák alacsony csontsûrûsége esetén foko-
zott a csigolya- és az extravertebrális fractura kockázata.
A csigolyatörést már elszenvedett nõket a törések ismét-
lõdésének kockázata is fenyegeti. A közelmúltban kimu-
tatták, hogy a csigolyatörés a nõbetegek közel 20%-ában
1 éven belül megismétlõdik. Nem ismert, hogy a kocká-
zatnövekedés magára a korábbi csigolyatörésre vezethe-
tõ-e vissza, vagy pedig az utóbbi csupán tükrözi a csonto-
zat törékennyé válását. Mindenesetre, a károsodott ge-
rincoszlopra ható, a testsúly hordozásával járó mechani-
kai terhelés változása lehetséges magyarázattal szolgál a
törésveszély fokozódására.

Mindezt figyelembe véve, az alacsony csontsûrûségû
nõbetegek gondozásának fontos klinikai célja az elsõ csi-
golyatörés bekövetkezésének megelõzése. Kimutatták,
hogy a csigolyatörést már elszenvedett nõbetegeken a py-
ridinyl-bisphosphonátok csoportjába tartozó risedronát
akár 65%-kal csökkentheti e fractura megismétlõdésének
kockázatát. Korábban még nem végeztek klinikai vizsgá-
latot kifejezetten abból a célból, hogy a risedronát elsõ
csigolyatörés bekövetkezésére kifejtett hatásait értékel-
jék. A szerzõk a risedronát klinikai tesztelését rendkívül
nagy létszámú betegpopuláción végezték, amelynek ala-
csony lumbális csontsûrûségû, azonban csigolyatörést
még nem szenvedett tagjai elemzésre alkalmas csoportot
alkottak.

Az elsõ csigolyatörés kockázatát 4, placebo-kontrollos
klinikai vizsgálat postmenopauzás résztvevõin elemez-
ték. E nõbetegek lumbális csigolyáinak csontsûrûsége
alacsony volt (átlagos T-pontszám = -3,3), csigolyatörést
azonban még nem szenvedtek el. A betegeket 3 éven ke-
resztül kezelték 5 mg/nap dózisban adagolt risedronáttal
(n=328) vagy placebo-készítménnyel (n=312). Ezen kí-
vül minden résztvevõ napi 1000 mg kalciumot, illetve
(alacsony 25-OH D-vitamin szint esetén) naponta legfel-
jebb 500 NE D-vitamint is kapott. Az elsõ ízben bekövet-
kezõ csigolyatörés gyakorisága a placebo-csoportban
9,4%-os, a risedronáttal kezeltben 2,6%-os volt; ez 75%-os
kockázatcsökkenésnek felel meg (95%-os megbízhatósá-
gi intervallum 37-90%; p=0,002). Egyetlen, új csigolya-
törés bekövetkezésének megelõzéséhez 15 beteg kezelé-
se szükséges. A betegeket életkor szerint csoportosítva
hasonlóképpen számottevõ csökkenést észleltek a 64,

illetve a 76 év átlagéletkor-csoportokban. Az elõbbiben
70%-os (95% CI 8-90%), az utóbbiban 80%-os (95% CI
7-96%) volt a kockázatcsökkenés (p=0,03, illetve
p=0,024).

A vizsgálatok eredményei tehát azt bizonyítják, hogy a
risedronát a kezelt betegpopulációban 75%-kal mérsékel-
te az elsõ csigolyatörés bekövetkezésének kockázatát.
Ráadásul, a törésveszély csökkenése mind a 64 év, mind
a 74 év átlagéletkorú betegcsoportokban hasonló mértékû
volt. Ez amellett szól, hogy a kezelés elsõ csigolyatörés
elhárítását eredményezõ jótékony hatása az éltes korú nõ-
kön is érvényesül.

Gyakori ellenvetés, hogy elõnytelenek a csigolyatöré-
sek teljes kiküszöbölését célzó terápiás stratégia ráfordí-
tás/hatékonyság mutatói. Az alacsony NNT (number
needed to treat) érték a csonttörések számának és gyako-
riságának nagyfokú és egyidejû csökkenésére vezethetõ
vissza. Ez a mutató meggyõzõen cáfolja az alacsony
csontsûrûségû, ám csigolyatörést még el nem szenvedett
nõk kezelését helytelenítõ gazdasági megfontolásokat.

Más csontreszorpció-gátlók (pl. az alendronát és a ra-
loxifen) is mérséklik az elsõ csigolyatörés bekövetke-
zésének veszélyét, azonban a megfigyelt kockázatcsök-
kenés kisebb mértékû a risedronát-kezeléssel elértnél.

Az utóbbi néhány évben publikált nagy számú vizsgá-
lati eredmény meggyõzõen szemlélteti az elsõ csonttörés
bekövetkezését kiváró terápiás stratégia betegekre háruló
terheit. Az egyik vizsgálat legalább két korábbi csigolya-
törést elszenvedett, placebo-készítménnyel kezelt részt-
vevõin 29%-os volt az újabb csigolyatörés kumulatív
gyakorisága. A csonttörést korábban már elszenvedett
betegeken sokkal sûrûbben fordult elõ új csigolyatörés;
ez még az említett vizsgálat aktív szerrel kezelt betegcso-
portjára is igaz, ahol 29%-ról 18%-ra csökkent a törés-
kockázat. Mindez összhangban áll azzal a szakirodalom-
ban publikált nézettel, mely szerint a korábbi fractura
fontos, újabb csonttörésre hajlamosító tényezõ. Mindez
az elsõ csigolyatörés megelõzésének fontosságára figyel-
meztet. Az elsõ fractura után elkezdett kezelés ellenére
tartósan fokozott marad a kockázat � a jelenlegi gyógy-
módok egyike sem képes azt a csonttörés elõtti szintre le-
szorítani.

Ezen kívül, az 5 mg/nap risedronáttal kezelt betegcso-
portban szignifikánsan, 3 éves kezelés alatt 4,4%-kal nõtt
a lumbális csigolyák csontsûrûsége. A BMD ezen növe-
kedése önmagában nem indokolja a csonttörés kockázatá-
nak megfigyelt, nagyfokú csökkenését. Ez egybevág azzal
a számos vizsgálat során tett megfigyeléssel, miszerint a
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töréskockázat klinikai szempontból jelentõs mér-
séklésének nem elõfeltétele a BMD jelentõs növekedése.

Bizonyított, hogy ha egy nõbeteg kórelõzményben
csonttörés szerepel, a risedronát-kezelés mérsékli a csi-
golyatörés kockázatát. A szerzõk eredményei alátámaszt-
ják, hogy osteoporoticus (lumbális csigolyák átlagos
T-pontszáma: -3,3), csigolyatörést még nem szenvedett
nõk risedronát-kezelésével klinikai szempontból jelentõs
és statisztikailag szignifikáns mértékben csökkenthetõ az
elsõ csigolyatörés bekövetkezésének kockázata. Ez a
hatás a postmenopauzás nõk fiatalabb és idõsebb
korcsoportjaiban egyaránt érvényesül. Ezen eredmények

alapján helyénvaló szûréssel idejekorán azonosítani a
csonttörés veszélyének kitett betegeket, és azonnali bea-
vatkozással megelõzni a progresszív, rokkantsághoz
vezetõ csigolya deformitás kialakulását. Az elsõ csigoly-
atörés bekövetkezésének megelõzése érdekében már
akkor is megfontolandó a risedronát-kezelés, ha alacsony
a csigolyák csonttömege � ezzel ugyanis a beteg életko-
rától függetlenül meggátolható az osteoporosis pro-
gressziója. Osteoporoticus nõk risedronát-kezelésével a
menopauza korai és késõi szakában egyaránt szignifikáns
mértékben csökkenthetõ az elsõ csigolyatörés kockázata.

Forgács Sándor dr.

A risedronat nátrium [1-hydroxy-2-(3-pyridinyl)-ethyli-
den-bisphosphoninsav mononátrium sója] pyridinyl-bis-
phosphonat. A Paget-kór, az osteoporosis és más csont-
anyagcsere-betegségek kezelésére fejlesztették ki. A py-
ridinyl-típusú bisphosphonátok csoportjába tartozó rised-
ronat szájon át adható, csontreszorpció-gátló gyógyszer. 

A tápcsatornán áthaladó tabletták és kapszulák sorsát
különféle tényezõk (többek között nagyságuk, alakjuk,
sûrûségük és felszíni jellemzõik) befolyásolják. Hasonló-
képpen fontosak az élettani körülmények, pl. a testhely-
zet, valamint a gyógyszer lenyeléséhez elfogyasztott fo-
lyadék mennyisége. Az öregedés során fellépõ kóréletta-
ni változások (pl. az oropharyngealis, illetve nyelõcsõ-
dysphagia és talán a gastro-oesophageális reflux) hátrá-
nyosan befolyásolják a gyógyszerek transzportját a nye-
lõcsõben. Ezekben az állapotokban nagyobb az esély,
hogy a gyógyszer megreked a nyelõcsõben, illetve meg-
nyúlik a tranzit-idõ. Számos különbözõ, szájon át adott
gyógyszer idézhet elõ erosiókat a nyelõcsõ nyálkahártyá-
ján. Szövetkárosodás abban az esetben következik be, ha
a készítmény a nyálkahártyára tapadva a nyelõcsõben re-
ked és a kioldódó hatóanyag nagy lokális koncentrációt
ér el a nyálkahártya felszínén. A károsodás a nyelõcsõ al-
só-középsõ szegmentumában a leggyakoribb.

A risedronát eredeti gyógyszerformáját, a szájon át ad-
ható zselatin-kapszulát jól tolerálják a betegek. Hosszú

távú kezelésre azonban a nyelõcsõ épségének megóvása
érdekében új, cellulóz-bevonatú risedronát tablettát fej-
lesztettek ki. A szerzõk az új készítmény és az eredeti
zselatin-kapszula nyelõcsõ-tranzitját hasonlították össze.
Huszonöt idõs korú (átlagosan 66 éves), egészséges (dys-
phagiában nem szenvedõ) önkéntesen, randomizált,
gyógyszerváltásos vizsgálatot végeztek. A résztvevõk
különbözõ alkalmakkor, 50 ml vízzel nyeltek le radioizo-
tóppal jelzett placebo-készítményeket. A lenyeléshez el-
fogyasztott folyadék 50 ml-nyi mennyisége szándékosan
kisebb a szokványosnál, hogy lehetõvé tegye a filmbevo-
natú tabletta és a zselatinkapszula nyelõcsõ-tranzit idõi-
nek összehasonlítását. Ez után ülõ helyzetben, gammaka-
merával 10 percen keresztül készítettek dinamikus scinti-
grammokat. A kapszula lenyelése után az önkéntesek
28%-ában figyelték meg a nyelõcsõ-tranzit (15 másod-
percet meghaladó) lassulását; a tabletta alkalmazásakor
ezt nem észlelték (p<0,05). A kapszula tranzitideje átla-
gosan 23,8 mp, a tablettáé 3,3 mp volt.

Egy klinikai vizsgálatban 3684 osteoporosisban szen-
vedõ beteget 3 éven keresztül kezeltek risedronát filmbe-
vonatú tablettával, melynek tápcsatornai tolerálhatósága
nem különbözött a placebo-készítményétõl.

A filmbevonatú tabletta rövidebb tranzitideje amellett
szól, hogy célszerûbb a cellulózbevonatú tabletta gyógy-
szerformát választani a zselatinkapszula helyett.
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