Szimpdzium

Prof. dr. Walter Josef Fassbender’

Dr. Birgit Willmann?

Orvostovabbképz Szemle XXI. évf. 6. szdm, 2014. junius

A csontritkulas gyogyszeres kezelése
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A lakossag atlagéletkoranak ndvekedése és életmodjanak atalakuldsa miatt egyre
gyakoribb csontritkulds mindmaig aluldiagnosztizalt és elégtelendl kezelt beteg-
ség. A megel6zé intézkedések kozll a primer prevencié életmodbeli beavatkoza-
sokat foglal magaba, mésodlagos megelézésként fontos a megfeleld kalcium- és
D-vitamin-bevitel. A terdpidban szamos készitmény all rendelkezésre a bizonyitéko-

kon alapuld orvoslas eredményeinek megfeleléen — az egyéni kockézati jellemzdk-
tél fliggd gydgyszervalasztasrol és az Ujabb kutatdsokrél ad aktudlis helyzetképet

ez a cikk.
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ODANACATIB, OSZTEOPOROZIS, PARATHORMON, POSZTMENOPAUZALIS HORMONTERAPIA, STRONCIUM-RANELAT,
SZELEKTIV OSZTROGENRECEPTOR-MODULATOROK, RANK-LIGAND-GATLOK, TERIPARATID

csontritkulds (oszteopordzis)

a vazrendszer generalizalt

betegsége, ismérve a csont-
tomeg fogyasa és a csontszovet mik-
roszerkezeti kdrosodasa, ami fokozott
torékenységhez vezet. A Németor-
szagban 7,8 milli6 50 év feletti beteget
(BoneEVA vizsgalat) érint6 probléma
népbetegségnek szamit, gyakorisaga
mindkét nemben novekszik. A csont-
ritkulds prevalenciaja a szomszédos
német ajkd orszagokban is emelkedik
a kordsszetétel valtozasaval, szaporod-
nak az oszteoporozishoz kothetd t6-
rések, a kor elérehaladdsaval a torések
gyakorisaga is emelkedik.?> A csont-
ritkulas klinikai jelentdsége leginkabb
a sz6védmeényeiben rejlik, a porotikus
combnyak, csuklotdj vagy csigolyatest
mar csekély erébehatastol is eltorhet.”

Els6dleges megel6zésként fontos a fi-

zikai aktivitds, a megfelel6 életmod,
a karosito tényezok kertilése. Masod-
lagos prevencio a kielégité kalcium- és
D-vitamin-ellatas (napi 500-1000 mg
kalcium, napi 800-2000 NE D-vita-

min). A gydgyszeres terapia sziikséges-
sége a torési kockazatbdl, illetve a mar
elszenvedett csontritkulasos torések-
bdl kovetkezik. A WHO-kritériumok
alapjan oszteopordzisrol akkor beszé-
liink, ha a T-pontszam nem haladja meg
a -2,5-et, és a csontok dsvanyianyag-
tartalma a torés fliggetlen kockaza-

ti tényezdje, de egyediil ezekbdl a kri-
tériumokbdl az egyéni torési kockazat
és a kezelés javallata nem vezethet
le."183 Sokkal tobbet mond a teenddk-
rél a denzitometrias mérések és az egyé-
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ni kornyezeti tényezok, életmdd, tars-
betegségek, csaladi anamnézis egyiittes
figyelembevétele.”! Az epidemiologiai
adatok alapjan multifaktorialis koc-
kazatbecslés végezhet6 pl. a ,WHO
Fracture Risk Assessment Tool”
(FRAX) program hasznalataval.'®

Gyogyszeres kezelési lehetéségek

Torés hianyaban a terapias dontést

a becstilt abszolut téréskockazathoz
kell igazitani. Ennek meghataroza-
saban nincs egyetértés az oszteoldgia
képvisel6i kozott. Mig Franciaorszag-
ban, Nagy-Britannidban és Svajcban
életkortol fliggd abszolut toréskoc-
kazatot, azaz korral valtozo inter-
vencios kiiszobot vesznek figyelembe
a toréskiiszob meghatarozasaban,*"’
addig az USA-ban és Németorszag-
ban fix, kortol fiiggetlen intervencios
kiiszobot allitottak fel (Iasd a né-

met oszteologiai szervezetek 2009-es
iranyelveit)."* Mivel a 2013-ra vart 4j
iranyelv még nem jelent meg, erre itt
nem hivatkozhatunk. Ma nemcsak

a beteg kortorténetére és kockazati té-
nyezdire alapozott gydgyszeres terapia
indikaciéjanak meghatarozasa lehet
egyénre szabott, hanem a kiilonb6z6
hatéanyagcsoportok fejlesztésének ko-
szonhetden a gyogyszerek kivalasztasa
is. Az 1. tablazat attekintést ad a kii-
16nb6z6 lehetdségek ajanlasi fokoza-
tairol.

A jelenleg érvényes iranyelvek sze-
rint a kezelés indokolt (1) csontrit-
kulashoz kothetd csigolya-, illetve
proximalis combcsont torése utan; (2)
adekvat trauma nélkiil 1étrejott vég-
tagcsonttorés utan; és (3) csokkent



Szimpozium

csontstirtiség (T-pontszam <-2,5), il-
letve fokozott abszolut toréskockdzat
(FRAX) esetén.

Hormonterapia

A hormonkezelés a posztmenopauza
korai iddszakaban (elsd tiz évében)
csontritkulasban szenvedd betegeknél
jon szoba, atfogo felvilagositast kove-
tden, leginkabb akkor, ha a beteg val-
tozokori tiinetekre panaszkodik. Az
eml6karcindma, a stroke és a mélyvé-
nds trombozis aggodalmat kelt6 hor-
monterapia alatti incidencidja miatt

a csontritkulds komoly kockdzatanak
kitett n6ket részletes tandcsadasban
kell részesiteni, kezeléstiket személy-
re szoloan kell elbiralni. A hormonke-
zelés 5-10 évig tarthat, de oszteoldgiai
nézGpontbol a posztmenopauzalis
csontritkulas elsddleges prevencio-
jaban nem tekinthetd elsé vonalbeli
kezelésnek. Bar egy metaanalizisben
megallapithato volt a 60 év alatti nék
teljes mortalitdsanak csokkenése, a 60
évesnél iddsebbek korcsoportjaban
ilyen 0sszefliggést nem tudtak bizo-
nyitani. Egyéb ellenjavallat hianyaban
a terdpia haszna 60 éves kor alatt meg-
haladhatja a kockazatot.®

Szelektiv 6sztrogénreceptor-modulatorok
A szelektiv 6sztrogénreceptor-modula-
torok (SERM) az dsztrogénreceptorok
fizioldgias jelatviteli lancan keresztiil
szovetspecifikusan hatd, nem szteroid
természetd anyagok. Agonista hatds-
sal vannak a csontanyagcserére, antago-
nistaként hatnak a méhre és az emlére.
Az els6ként megismert SERM,
a tamoxifen receptorpozitiv emlékar-
cindmaban alkalmazhatd adjuvans ke-
zelés formajaban, és csokkenti a da-
ganat kijulasanak kockazatat. Védo
hatdssal van a posztmenopauzaban
1év6 nék csontanyagcseréjére, csontsii-
riiségére és lipidmetabolizmusara.

1. tablazat. A kilonb6z6 gydgyszeres kezelések ajanlasi fokozatai. A: erds ajanlas; B: ajanlas; C:
fligg&ben Iévé ajanlas
A mortalitast A csigolyatorést A végtagcsont- A proximalis
csokkenti csokkenti torést csokkenti  femurtorést
csokkenti
Alendronat B A A
Bazedoxifen A B
Denosumab A A A
Ibandronat A B
Osztrogén A A A
PTH 1-34 A B
PTH 1-84 A
Raloxifen C A
Rizedronat B A A
Stroncium-raneldt A
Zoledrondt B A A

A napi 60 mg raloxifen legalabb
4 évig adva alkalmas a posztmeno-
pauzalis csontritkulds megel6zésére és
kezelésére. Gatolja az oszteoklasztok
aktivitasat, noveli a csont asvanyi-
anyag-stirtségét és csokkenti a toré-
si kockazatot. Csokkenti az emldrak
veszélyét is, az endometriumra azon-
ban nem fejt ki szamottevé hatast.
Mellékhatdsokra is szamitani kell:
tromboembdlids eseményekre, némi-
leg gyakoribb héhullamokra, akarcsak
hormonterapia mellett,® de a raloxifen
a posztmenopauzalis csontritkulas ha-
tasos gyogyszerének szamit.

Tovabbi harmadik generaciés SERM
készitmények vannak klinikai vizs-
galati fazisban: a lasofoxifen, a baze-
doxifen és az arzoxifen a valtozokori
oszteopordzis terapiajaban részlegesen
elfogadott gyogyszer, de jelenleg még
nem allnak rendelkezésre.

Biszfoszfonatok

A biszfoszfondatok hatdsos csont-
reszorpciot gatld szerek, bizonyit-
hat6éan csokkentik a vertebralis és

a nonvertebralis torési kockazatot.”
A biszfoszfonatok feloszthatok csont-
felszivodast gatld hatasuk alapjan. Az
els6 generacios etidronatot elégtelen
hatdsa, illetve kifejezett mellékhatasai
miatt csak ritkdn alkalmazzak.
Masodik generacios biszfoszfonat
a pamidronat. Nem torzskonyvezték
a csontritkulds megel6zésére és kezelé-
sére, bar a FOSIT tanulmany eredmé-
nyei alapjan 3 honapos intravénas alkal-
mazasa a csont dsvanyianyag-stirtiségét
kifejezetten noveli torésen mar atesett
és még at nem esett betegek esetében
egyarant. Ezenkiviil gyorsan csokkenti
a csontritkulasos csigolyatdrések okozta
fajdalmat. Engedélyezték viszont napi
10 mg-os vagy heti 70 mg-os adagban az
alendronatot, bazisterapiaval kombinal-
va, mely a FLEX vizsgalat® eredményei
alapjan 5 évnél is tovabb bizonyult ha-
tasosnak, ezért nagy toréskockazat ese-
tén ajanlott gydgyszernek mindsiilt. Az
alendronat a férfiak csontritkuldsanak
kezelésében is bevalt, és csokkenti a csi-
golyatorés relativ kockazatat szteroid in-
dukalta csontritkulas esetén.



A posztmenopauzalis csontritku-
las kezelésében engedélyezett har-
madik generacios biszfoszfonatok
arizedronat, az ibandronat és a zoled-
ronsav. Hasznalatukat bazisterapia-
val kombinalva ajanljak. Tovabbi al-
kalmazasi teriilet ebben a csoportban
is a férfiak csontritkulasanak keze-
1ése, valamint a szteroid indukalta
oszteopordzis megeldzése és terapia-
ja. Napi 5 mg, illetve heti 35 mg per os
rizedronat csokkenti a vertebralis és
a nonvertebralis torési kockdzatot mar
6 havi kezelés utan.

Az ibandronat havi egyszeri 150 mg-
os ddzisban, szajon at adva, illetve ne-
gyedévenként adott 3 mg-os intravénas
injekcidban egy évi kezelés utan bizo-
nyitottan csokkenti a torések kockaza-
tat, hatasa 3 évig valtozatlanul fennma-
rad. A MOBILE tanulmany alapjan az
intravénas alkalmazds erdteljesebben
javitja a csontstirtiséget és a csontfelszi-
vodasi markereket, mint az oralis ada-
golas. Az intravénas ibandronat jobban
toleralhato, ezért jobb beteg-egyiitt-
mitkodéssel is lehet szdmolni. Az em-
l6karcindmas betegek aromatazgatld
adjuvans terapidjaban is alternati-
va lehet az ibandronat, amely noveli
a lumbalis csigolyak és a csip6 csontsii-
riiségét. A zoledronat évi 5 mg-os dozi-
su, rovid intravénds infizidban alkal-
mazva csokkentette minden jelentés
oszteoporotikus torés kockazatat 3 év
alatt, és az els6 hatdanyag volt, amellyel
sikeriilt csokkenteni a halalozast. A fér-
fiaknal és a posztmenopauzaban levé
néknél is jelentdsen noveli a teljes csi-
po csontstirtiségét, és a szteroidszedés
okozta csontritkulds esetében - kii-
16ndsen reumas megbetegedések-
ben - szignifikdnsan jobban ndvel-
te a lumbalis csigolyak és a combnyak
csontstiriiségét, mint a rizedronat.®

A biszfoszfonatok ismert mellék-
hatdsai az intravénds alkalma-
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zast kovet6 influenzaszert tiinetek,

a gasztrointesztinalis, izom- és iziile-
ti panaszok. Féleg onkoldgiai bete-
geknél a tul gyorsan lefolyt infazié
veseelégtelenséget okozhat, és egyes
esetekben allkapocscsont-nekrézisrél
szamoltak be.

Stroncium-ranelat

A stroncium-ranelat a stroncium és

a kalcium szoros kémiai rokonsaga
miatt jelentds affinitast mutat a cson-
tok irdnt. Osszehasonlitva a csontrit-
kulas kezelésében alkalmazott tob-
bi gyodgyszerrel, az oszteoblasztokat
stimulalja és az oszteoklasztokat is
egyértelmuen gatolja, igy a csont-
metabolizmus egyensulya pozitiv. Az
esténként bevett, napi 2 mg-os do-
zisu stroncium-ranelat bazisterapia-
val egyiitt alkalmazva, 3 éves kezelés
utan csokkenti a gerincoszlop és a csi-
po6 toréseinek kockazatat, és 8 éven at
nyujt védelmet a torésekkel szemben.
A posztmenopauzalis csontritkulds
kezelésének A szintl ajanldsaval ren-
delkezik.

Teriparatid és parathormon 1-84

A teriparatid rekombindns human
parathormonanalég (PTH 1-34).
Napi egyszeri 20 pg-os, szubkutan
dézisban, legfeljebb 24 honapig alkal-
mazva javitja a biomechanikus teher-
birast a csontatépités stimulacidjan
keresztiil, n6 a trabekuldris allomany
és a kortikalis allomany stiriisége is.
Ez az els6 készitmény, amely a korab-
ban elszenvedett, akar sulyos vagy
nagyszamu toréstdl fiiggetlendl is
védelmet nyujt az Gjabb torésekkel
szemben. A teriparatidot engedélyez-
ték a posztmenopauzalis csontritku-
las kezelésére, de Németorszagban

a kotelez6 tarsadalombiztositas terhé-
re csak masodik gyogyszerként irha-
t6 fel manifeszt csontritkulas esetén,

abban az esetben, ha a legalabb egy
éve tart6 egyéb antireszorptiv keze-
1és ellenére 24 hénapon beliil leg-
alabb két uj torés kovetkezik be, vagy
ha a biszfoszfonat, illetve a raloxifen
nem toleralhatd. A teriparatid csont-
ritkulasban szenvedé férfiaknak is
adhat¢ fokozott toréskockdzat esetén,
illetve nagy toréskockazattal jaro,
szteroid altal indukalt csontritkulds
kezelésére is alkalmazhaté mind nék,
mind férfiak esetében.?

Az intakt parathormon (PTH 1-84)
napi 100 pg-os szubkutan dozis-
ban, legfeljebb 24 honapon 4t adva
a nagy torési kockazatt nék poszt-
menopauzalis oszteopordzisanak
engedélyezett gyogyszere. Bizonyit-
hatéan csokkenti a csigolyatorések
gyakorisagat, és egyediili hatéanyag-
ként serkenti a csont ujjaépiilését su-
lyos csontritkulasban.”® Nemcsak az
oszteoblasztok aktivitasat fokozza,
hanem a csontépités ellenében hatd
oszteoklasztokét is.!>*

RANK-ligand-gatlas

A tumornekrozis-faktor (TNF) csalad-
hoz tartoz6 RANK-ligand és oszteo-
protegerin (OPG) kulcsszerepet jat-
szanak a csontszovet Gjjaépitésében.
Alapvetden befolyasoljak az oszteo-
klasztok differencialodasat és miko-
dését. Mind az OPG-t, mind a RANK-
ligandot az oszteoblasztok termelik,

a sejthez kotott és humoralis fak-

tor formajaban is létezik. Az OPG
szolubilis receptorként képes a RANK-
ligandot helyileg gatolni, ezaltal az
oszteoklasztok aktivitasat csokkenti.
A denosumab az IgG, alosztalyba
tartozo human, monoklondlis ellen-
anyag. Célzottan gatolja a RANK-
ligand aktivitasat, ezzel 4j megkozeli-
tést képvisel az oszteoporozis és mds
csonttomegvesztéssel jard betegségek
terapidjaban. A denosumab nagyon
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nagy affinitast és specificitast mutat

a RANK-ligand irant, nem kot6dik
olyan célmolekulakhoz, mint a TNFa,
a TNFp, a TRAIL vagy a CD40, ame-
lyek pl. az OPG-vel kdlcsonhatasba 1ép-
nek. Denosumabhoz kot6dé neutra-
lizal6 ellenanyagok jelenlétét klinikai
tanulmanyokban eddig nem lehetett
bizonyitani. A FREEDOM tanul-
many kimutatta, hogy 3 évig tarté al-
kalmazas esetén a félévente adott 60
mg-os szubkutan injekci6 szignifikan-
san csokkenti a vertebralis, a nonver-
tebralis torések és a combnyaktorés
kockazatat posztmenopauzaban.?*

A STAND vizsgélat a denosumab erds
antireszorptiv hatasat igazolta, kiil6-
nosen a korabban biszfoszfonattal ke-
zelt, posztmenopauzalis csontritku-
lasban szenvedd betegek korében. Mar
egyéves kezelés utan kimutathato volt
a lumbalis csigolyak, a combnyak és

a csukld csontstirtiségének noveke-
dése.”

Uj preklinikai'®* és klinikai vizs-
galatokban'2%* felt{int, hogy a deno-
sumab - f6leg az alendronattal
Osszehasonlitva - lényegesen erd-
sebb antireszorptiv hatést gyako-
rol a kortikalis csontokra, pl. a femur
proximalis részére. Ezért el6reha-
ladott koru betegek kezelésekor
a denosumab j6 valasztasi lehetd-
ség. A biszfoszfonatok a mineralizalt
csontfelszinen rakédnak le, onnan az
érett oszteoklasztok felveszik Oket,
ezekre a sejtekre kozvetlen toxi-
kus hatast gyakorolnak, de kozvetett
moédon, a mevalonsav-anyagcsere be-
folyasolasan keresztiil is hatnak ra-
juk. A csontfelszinen hosszan nyo-
mon kovethet6k, az alendronat és
a zoledronat kifejezetten hosszt
hatastartamu készitmények. Ezzel
szemben a denosumab kering6 ellen-
anyagként fejti ki hatasat, gatolja az
oszteoklasztok proliferaciéjat, diffe-

rencialodasat és az egész sejtvonal
funkciojat, hatasat gyorsabban fej-

ti ki mar egy honapos kezelés utan
csokken a csont-turnovert jelzé CTX
paraméter értéke.** A fentiek értel-
mében a denosumab hatastartama is
rovidebb, szubkutan adagolds mellett
felezési ideje minddssze 26 nap. Ki-
valasztasa a retikulohisztiocita rend-
szeren keresztil torténik, fiiggetleniil
a vesétdl, ezért a denosumab beszu-
kiilt vesemtikodésii betegeknek is ad-
hat6.” A révidebb hatdstartam miatt

a biszfoszfonatokkal 6sszehasonlit-

va a denosumab elhagyasat kovetéen
gyors rebound reakcidt latunk a csont-
épitésben, és a csontstirtiség hirtelen
csokkenni fog. Tartds eredményhez
folyamatos kezelésre van sziikség.'>*
A denosumab pozitiv tulajdonsaga,
hogy félévente kell alkalmazni, ez jo
beteg-egytittmukodést jelent. A keze-
lést nagy torési kockdzata nok, illetve
olyan prosztatarakos férfiak szamara
engedélyezik, akiknél a hormonablacié
a csonttomeg csokkenéséhez és a torési
kockazat novekedéséhez vezet.

Katepszin K gatlok

A katepszin K inibitorok is befo-
lyasoljak az oszteoklasztok kozveti-
tette csontatépiilést.” A szervetlen
csontok demineralizacidja a csont-
felszin reszorpcids lakindiban zaj-
lik a savszekrécion keresztiil, ezutan
a szerves matrix lebomlasat olyan
protedzok kozvetitik, mint a katepszin.
A katepszin K-t a papainszer(i fehér-
jebonto enzimek (ciszteinproteazok)
csaladjaba soroljak. A specifikus
katepszin K inhibitorok gyégyszer-
fejlesztési vizsgalatai sordn az odana-
catib és az ONO-5334 hatdéanyagokat
kutatjak, ezek ugyanis nagy speci-
ficitasuk mellett nem mutatnak je-
lentds mellékhatast. Az odanacatib
heti 3-50 mg-os per os dozisban re-

verzibilisen gatolja a katepszin K-t,
de nem csokkenti az oszteoklasztok
szamat, s a biszfoszfonatokkal és

a denosumabbal 6sszehasonlitva ke-
vésbé kifejezetten gatolja a csontat-
épiilési paramétereket és alig ga-
tolja a csontijdonképzidést.”® Az
oszteoklasztok érésében, aktivacio-
jaban kulcsszerepet jatszé katepszin
K enzim a megtartott életképessé-
gl oszteoklasztok miikodését gatol-
ja. Ilyen modon lehetséges a sejtszin-
ti kommunikacié az oszteoklasztok és
az oszteoblasztok kozott, ami meg-
tartott csontijdonképzdés mellett
gatolja a csontreszorpciot. Ez a szét-
kapcsold hatas eltér az sszes tobbi
antireszorptiv hatéanyag miikodési
mechanizmusatol, mert azok mindig
sejthalalt okoznak.”

Friss tanulmanyok szerint a csont-
stirtiség 24 honapos terapiat kovetden
dézisfiiggben nd, a legjobb ered-
ményt a legmagasabb dodzissal ér-
ték el. Dozisfliggo, jelent6s mellék-
hatéast (bérgyogyaszati eltérés, léguti
infekcidk) nem tudtak bizonyita-
ni. A terdpia egy évvel valo meg-
hosszabbitdsa tovabbi pozitiv hatdssal
volt a csontstirtiségre. A denosu-
mab elhagyasahoz hasonléan és
a biszfoszfonatokétol eltéréen az oda-
nacatib ledllitasa utan Gjra csokkenni
kezd a csonttomeg, mivel a gyogyszer
nem tarolddik a csontokban.

Antiszklerosztin ellenanyag

Az oszteocitak éltal elvalasztott
szklerosztin kulcsszerepet jatszik
a csontszovet-anyagcsere szabalyo-
zasaban, kompetitiven gatolja az
LRP5/FZD receptorkomplexet, ez-
altal szabalyozza az oszteoblasztok
differencialodasat és aktivitasat.
Az antiszklerosztin antitest gatol-
ja a szklerosztin funkcidjat és ja-
vitja az oszteoblasztok aktivitasat,



igy fokozza a csontszovet képzo-
dését. Ez tehat olyan csontszovet-
épitd gyodgyszernek tlinik, amely

a csontépitésre tisztan pozitiv hatds-
sal van, a csontvesztést nem stimu-
lalja. A szklerosztin egyike annak

a kevés csontszelektiv modulator-
nak, amit csak az oszteocitak termel-
nek."? Friss tanulmanyok igazoljak,
hogy férfiak és posztmenopauzalis
csontritkulasban szenvedé nék csont-
épitést jelz6 paraméterei mar egy-
szeri antiszklerosztin antitest injek-
ci6 hatasara dozisfiiggé novekedést
mutatnak, a csontreszorpciot jelzé

C telopeptid szérumszint csokken,

a csontstirtiség né.?® Az ezzel kapcso-
latos III. fazisu klinikai tanulmany
eredményeit érdeklédéssel varjuk.

Nyilatkozat. A szerz6k nem jeleztek érdekitkdzést.
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Szimpozium

Kommentar

A csontritkulds gyogyszeres kezelése

Az oszteoporozis gyogyszeres ke-
zelésével kapcsolatos gyakor-

lati informaciokat tartalmazo koz-
leményt a svajci Fassbender profesz-
szor tollabol neves német szaklap,

a Deutsche Medizinische Wochenschrift

kozolte ebben az évben. A részle-
tes, gyogyszervizsgalati eredmények-
kel alatamasztott gyakorlati utmuta-
t6 részletezi a kozeljovo gyodgyszeres
lehet6ségeit is. Nagyon pontosan adja
meg a hatéanyagok terapias helyét és
azokat a szakirodalmi adatokat, ame-
lyek segitették a gyogyszerek terapia-
ban betoltott szerepének megitélését.

Az oszteoporozis a csontvaz gene-
ralizalt, progressziv megbetegedése,
amelyben a csonttomeg megfogyat-
kozasa, a csontszerkezet (mikroarchi-
tektura) karosodasa, illetve a csontmi-
néség ebbdl adodo romlasa fokozott
torékenységhez vezet. Oszteoporo-
zissal Osszefiiggésbe hozhato torés-
nek hivjuk a csontvaz barmely részén
kis er6behatasra bekovetkezd csont-
torést. Tipusos lokalizaciénak tart-
hato a csigolyatest, a radius disztalis
(csuklokozeli) vége, a humerus
proximalis (valltaji) része és a csip6-
tajék (elsésorban a combnyak). Az
oszteoporozis terapiajanak célpontja
a csontbontas (reszorpcio) gatlasa és/
vagy a csontépités (formacid) fokozasa.
A csontanyagcserét szabalyozo egyre
tobb uj faktor megismerése elGsegiti
az Uj terapias hatéanyagok kifejleszté-
sét is.

A gyogyszeres kezelés targyala-
sa soran nem nélkiilozhet6 az a jo-
v6ben varhato jelentds paradigma-
valtas, miszerint az 4j lehet6ségek (pl.
szklerosztin elleni antitest, kalciliti-
kumok, PTHrp-analégok) eredmé-

nyeként a terapias algoritmus, a kez-
deti terapias valasztas eltolodik az

un. anabolikumok iranyaba, illetve
abba az iranyba, hogy az igy megnyert
csontmennyiséget, és kiilonosen a ked-
vezGbb csontmindséget, antireszorptiv
kezelésekkel megtartsuk.

Dr. Szekeres Laszlo
Féorvos. Orszagos Reumatoldgiai
és Fizioterdpids Intézet, Budapest

A hazai adatok, ismérvek és eredmények
A cikk természetesen a németorsza-
gi adatok alapjan késziilt, és a referalo
nem tehet mast, mint attekinti a ha-
zai eredményeket. Annal is sziveseb-
ben teszem ezt, mert nemzetkozileg
is igen komoly el6relépések és ered-
mények jellemzik a magyarorszagi
helyzetet. Magyarorszagon egyediilal-
16, hogy 2004 és 2011 kozott a csont-
ritkulds miatt kezelt betegek korében
folyamatosan csokkent a csonttoré-
sek szama. Mindez igaz volt a csip6taji
toréseket kiilon vizsgélva is. Erdekes-
ség, hogy az oszteoporotikus betegek
mortalitasa szignifikansan kisebb volt,
mint a hasonl6 kort hazai lakossa-
gé, ami a hatékony oszteoporozis elle-
ni kezelés mellett az oszteoporozissal
foglalkozo ellatohdlozat egyébiranyu
kiemelkedd gondozasi tevékenységé-
nek is koszonhetd. A torésszam csok-
kenésének kovetkezményeképpen évi

3,4 milliard forintot takaritott meg
a biztosito, ez nagyjabol megegyezik
az oszteoporozis elleni gydgyszerekre
koltott évi 3,5 millidrd forint tAmo-
gatassal, azaz a befektetett anyagiak
megtériilnek. A WHO nemzetkozi-
leg elfogadott mércéje alapjan, életmi-
néséggel korrigalt életévekben kife-
jezett koltséghatékonysagi adatok azt
mutatjak, hogy ezeket az eredménye-
ket a hazai koriilmények kozott mesz-
szemenden koltséghatékonyan tudjuk
produkélni.! Mindez természetesen
alapvetden fiigg az elérheté (azaz ta-
mogatott) gyogyszerrendelési lehe-
téségektdl, a szakellatasban dolgozd
egészségiigyi szakemberek felkésziilt-
ségétdl. A fenti eredmények igy magu-
kért beszélnek.

Hazankban a finanszirozasi** és
a szakmai protokoll* igen korszerti és
egymashoz egyre jobban kozelité for-
maja alkalmat ad arra, hogy a szakmai
alapokon nyugvo gyogyszeres kezelés
elérhetd legyen a raszorulok szamara.
Kiilonosen nagy 6rém, hogy a legmo-
dernebb hatéanyagok is a betegek ren-
delkezésére allhatnak, és reményeink
szerint ez lesz a helyzet a befogadas
elott allo még tjabb készitmények-
kel (katepszin-K-gatlé — odanacatib
— és szklerosztin elleni antitest) is.
A jelenleg érvényben 1év6 protokoll
olyan algoritmuson alapszik, amely
a per os biszfoszfonatkezelésre épiil, de
a jol koriilhatarolt hatastalansag vagy
a gyogyszerrel szembeni intolerancia,
mellékhatas lehet6vé teszi az azonnali
gyogyszervaltast — akar az alkalmaza-
si médjaban (intravénas), akdr a hatds-
mechanizmuséaban eltéré (RANKL el-
lenes antitest: denosumab; teriparatid,
stroncium-ranelat stb.) hatéanyagra
vald valtast.

Szintén biiszkék lehetiink arra, hogy
a csontszilardsag megorzése, illetve
javitasa tekintetében a kezelés alap-



pillére, a megfelel6 fizikai aktivitds,
a kalcium és a D-vitamin normalis
szintjének helyreallitasa és folyamatos
fenntartasa hazankban is a tamogatas
feltétele. Megszamlalhatatlan szakiro-
dalmi tény igazolja, hogy ezek nélkiil
a csontanyagcserét kedvezéen befolya-
sol6 készitmények idealis hatdserdssé-
ge nem érhet6 el. A hazai ajanlas sze-
rint a napi kalciumbevitel 1000-1200
mg (lehet8ség szerint taplalkozas tt-
jan, kalciumdus étrend betartasaval),
mig a D-vitamin ajanlott napi bevite-
le 800-2000 NE (ennek biztositasara
a magyarorszagi taplalkozasi szokasok
nem adnak lehetdséget, igy leggyak-
rabban gydgyszeres D-vitamin-potlas-
ra kényszeriiliink).”

A FRAXE jelentheti a kozeljovoben
a terapidas dontéshozatal egyik fontos
lépését. A 10 éves torési kockazat egy-
szert kiszamitasara alkalmas interne-

tes hozzaférés megerdsitheti a terapia
indokoltsagat, ugyanakkor nem alkal-
mas sem diagnozis felallitasara, sem

a betegség vagy a csontritkulasban
szenved beteg dllapotanak ellenérzé-
sére. A diagnozis tovabbra is tobb adat
alapjan allithato fel.

A jovo feladatai

A jovo egyik nagy kihivasa a célzot-
tabb antiporotikus terapia biztosi-
tasa, miszerint azok a betegek, akik
oszteoporozissal 6sszefliggésbe hoz-
hato torést szenvedtek el, a jelenle-

gi tapasztalatokkal ellentétben ne
kertilhessék el az adekvat ellatdst és
az oszteoporozis korszert kezelését.
A masik - a vilagban szintén sok he-
Lyttt kézismert — orvosolandé problé-
ma, hogy a betegek gyodgyszerszedéssel
kapcsolatos egyiittmitikodési készsége
igen alacsony, ami 6nmagaban is ele-

Orvostovabbképzd Szemle XXI. évf. 6. szam, 2014. jinius © Kommentar

gendod lehet a készitmény hatastalan-
sagahoz és a torési kockazat emelkedé-
séhez. A komolyabb anyagi terhet nem
jelenté compliance-javulassal egyenes
aranyban csokkenthetd a torések eld-
fordulasa.
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