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Stroncium ranelát – perspektivní pfiípravek pro léãbu osteoporózy

·. KUTÍLEK

Centre for Clinical and Basic Research (CCBR – Czech) Kyjevská 40, 530 03 Pardubice

SOUHRN
Kutílek Š.: SSttrroonncciiuumm  rraanneelláátt  ––  ppeerrssppeekkttiivvnníí  ppřříípprraavveekk  pprroo  llééččbbuu  oosstteeooppoorróózzyy
Studie prováděné in vitro prokázaly, že stroncium ranelát stimuluje kostní formaci a inhibuje kostní resorpci. Preklinické studie na zvířecích modelech
osteoporózy potvrdily, že podávání stroncia vede k nárůstu kostní tkáně a zabraňuje ztrátě kostní hmoty. Placebem kontrolované klinické studie 
II. fáze prokázaly významný vzestup denzity kostního minerálu u postmenopauzálních žen po 1–2letém podávání stroncium ranelátu v dávce
1 000–2 000 mg denně. Studie III. fáze přinesly důkazy, že stroncium ranelát v dávce 2 000 mg denně významně snižuje riziko zlomenin obratlů i mi-
moobratlových zlomenin. Stroncium ranelát je tudíž velice perspektivním přípravkem pro léčbu osteoporózy.
KKllííččoovváá  sslloovvaa:: stroncium – kost – fraktury – osteoporóza.

SUMMARY
Kutílek Š.: SSttrroonnttiiuumm  rreenneellaattee  ––  aa pprroossppeeccttiivvee  ccoommppoouunndd  ffoorr  tthhee  ttrreeaattmmeenntt  ooff  oosstteeooppoorroossiiss
In vitro studies gave evidence that strontium ranelate stimulates bone formation and has an inhibitory effect on bone resorption. Preclinical studies
on animal models of osteoporosis further confirmed that application of strontium leads to an increase in bone mass and has a preventive effect 
on bone loss. Placebo-controlled phase II studies proved that 1 to 2 years treatment with strontium ranelate in daily doses of 1 000–2 000 mg resulted
in significant increase in bone mineral density. Phase III studies gave evidence that treatment with daily doses of 2 000 mg strontium ranelate signifi-
cantly reduced both vertebral and nonvertebral fracture risk. Strontium ranelate is therefore a very perspective agent in the treatment of osteoporosis.
KKeeyywwoorrddss:: strontium – bone – fractures – osteoporosis.
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ÚÚvvoodd
Osteoporóza je charakterizována poklesem množství kostní

hmoty, což je důsledek nepoměru mezi kostní resorpcí a kostní for-
mací. Důsledkem jsou osteoporotické fraktury, které představují
významný zdravotnický, společenský a ekonomický problém.
V léčbě osteoporózy lze použít léčiva inhibující kostní resorpci
a přípravky zvyšující kostní formaci. V současné době převažují
přípravky antiresorpční (bisfosfonáty, kalcitonin a selektivní mo-
dulátory estrogenních receptorů). Přípravky podporující kostní for-
maci se používají v menší míře (parathormon). Vhodným řešením
by bylo zavedení léčebného přípravku, který by snižoval kostní re-
sorpci a stimuloval formaci. Na základě současných poznatků spo-
juje tyto dvě vlastnosti stroncium ranelát [1–6].

HHiissttoorriiee
Stroncium se běžně vyskytuje v půdě a vodě v koncentracích

od 0,01 po 0,45 mmol/l. V běžné stravě je denní přísun stroncia
0,023–0,046 mmol [6]. Od 20. let minulého století je známo, že
vysoké dávky stroncia podávané zvířatům s deficitem vápníku ve-
dou k rachitickým změnám skeletu a poklesu aktivity 25(OH)D-
hydroxylázy [6]. Jednalo se však o dávky stroncia převyšující
4 mmol/kg/den. V letech 1950 a 1959 bylo zjištěno, že podávání
malého množství solí stroncia osteoporotickým pacientům vedlo
k nárůstu kostní hmoty v oblasti páteře [2,6]. Histomorfometrické
studie prováděné v 80. letech 20. století vedly k poznání, že u krys
s adekvátním přísunem kalcia ve stravě došlo po podávání stron-
cium chloridu v pitné vodě v dávce 3,0–6,0 mmol/l k zvýšení en-
dostální kostní formace a k nárůstu objemu trámčité kosti bez po-
rušení kostní mineralizace. Zároveň nebyly zaznamenány žádné
změny v hladinách parathormonu či vitaminu D [6]. U myší došlo
po podávání stroncium chloridu v pitné vodě (v dávce 17 mmol/l)
ke zvýšené formaci trabekulární kostní tkáně a k poklesu počtu

osteoklastů [6]. V 90. letech byl vyvinut přípravek S-12911 – stron-
cium ranelát, který je složen ze 2 atomů stabilního stroncia a 1 mo-
lekuly kyseliny ranelové. Další preklinické studie prokázaly, že
stroncium ranelát zvyšuje novotvorbu kosti a zároveň snižuje její
odbourávání [4–16].

FFaarrmmaakkooddyynnaammiikkaa
Studie prováděné in vitro, prokázaly, že stroncium ranelát zvy-

šuje kostní formaci v kulturách kostní tkáně a jeho podání vede
k replikaci prekurzorů osteoblastů a zvýšené syntéze kolagenu
v kulturách kostních buněk hlodavců [6–13]. Stroncium ranelát dá-
le snižuje diferenciaci osteoklastů, čímž dochází k poklesu osteo-
resorpční aktivity [4–7,14,15]. Stroncium též navozuje apoptózu
osteoklastů [16]. Tímto mechanizmem dochází k obnovení rov-
nováhy kostního obratu ve prospěch kostní formace [4–16].
U potkanů dochází po podávání stroncium ranelátu k nárůstu hmo-
ty trámčité kosti, ke zvýšení počtu trámců a k jejich zesílení [4–7].
Zároveň je zachována normální mineralizace kostní tkáně bez po-
rušení struktury krystalů hydroxyapatitu. U krystalů hydroxyapati-
tu obsahujících stroncium byla popsána pravidelná strukturu a lep-
ší stabilita [4–8,12]. Nově formovaná kost je mechanicky odolnější
[4–7,11]. Stroncium ranelát též stimuluje in vitro formaci lidské
chrupavčité tkáně, což může mít význam pro budoucí léčbu osteo-
arthrózy [17].

Existují práce, které dokazují agonistický vliv stroncia na kalci-
ový receptor (calcium-sensing receptor – CaSR) [18–22]. Stronci-
um stimuluje CaSR obdobným způsobem jako ionty vápníku, ale
s nižší afinitou k receptoru při stejné koncentraci uvedených iontů
[4,21]. Plazmatické hladiny stroncia jsou však příliš nízké k tomu,
aby ovlivnily činnost CaSR v jiných tkáních než je kost [21]. Byl
rovněž popsán nový receptor pro kationty, příbuzný s CaSR, který
je silně ovlivnitelný stronciem [22]. Vzhledem k afinitě stroncia ke
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kostní tkáni nelze vyloučit, že stroncium zde ovlivňuje CaSR či ji-
ný příbuzný receptor na kostních buňkách, s následným poklesem
resorpce a vzestupem formace kostní tkáně [4,19,22]. 

FFaarrmmaakkookkiinneettiikkaa

AAbbssoorrppccee
Po perorálním podání se v zažívacím traktu vstřebává u člověka

zhruba 25–30 % stroncia, zatímco u opic je biologická dostupnost
v rozmezí 37–98 %, u psů 11–58 % a u krys 34 % [4,6]. Po pero-
rálním podání 2 g stroncium ranelátu je u člověka absolutní biolo-
gická dostupnost stroncia přibližně 25 % (rozmezí 19–27 %), za-
tímco biologická dostupnost kyseliny ranelové je 2,5 % [4].
Na intestinální absorpci stroncia se podílejí pasivní difúze a aktiv-
ní transepiteliální transport. Absorpce stroncia a kalcia v zažíva-
cím traktu je realizována společným transportním systémem závis-
lým na vitaminu D. Uvedený transportní systém má však větší
afinitu pro vápník. Je-li stroncium podáváno současně s kalciem,
je jeho absorpce oproti vápníku zhruba poloviční (poměr absorpce
stroncium/kalcium 0,45–0,50) [6]. Maximálních plazmatických
koncentrací je dosaženo za 3–5 hodin po podání jednorázové dáv-
ky 2 g ranelátu stroncia. K rovnovážnému stavu dochází po 2 tý-
denním podávání stroncium ranelátu. Nejvyšší biologická do-
stupnost stroncia byla pozorována při podání stroncium ranelátu
3 hodiny po jídle. Užití stroncium ranelátu společně s vápníkem
nebo jídlem snižuje biologickou dostupnost stroncia přibližně
o 60–70 %. Fyziologické hodnoty stroncia v plazmě se u člověka
pohybují v rozmezí 0,11–0,31 µmol/l. Vzestup plazmatických kon-
centrací stroncia je závislý na množství jeho perorální dávky, při
tom však není ovlivněna extracelulární koncentrace kalcia [6]. 

DDiissttrriibbuuccee
Absorbované stroncium je distribuováno do 3 kompartmentů:

extracelulární tekutiny, měkkých tkání a do kostí [6]. Distribuční
objem stroncia u psů je 9,85 l/kg, u opic 3,48 l/kg a u člověka je
přibližně 1 l/kg [4]. U člověka je vazba stroncia na plazmatické bíl-
koviny nízká (25 %). Stabilních koncentrací stroncia v plazmě bylo
dosaženo po 3–24měsíčním podávání. Stroncium, které není vázá-
no na plazmatické bílkoviny, je vyloučeno z organismu ledvinami
a zažívacím traktem [4]. Stroncium má obdobné fyzikálně-che-
mické vlastnosti jako kalcium a tudíž disponuje vysokou afinitou
ke kostní tkáni [6–8]. Ukládání stroncia v kostech je přímo závis-
lé na jeho plazmatické koncentraci a na úhrnné době podávání
[6,7]. Stroncium je v kostní tkáni deponováno nerovnoměrně, jeho
větší obsah byl zjištěn v trámčité a nově formované kosti [6–8].
Stabilní hodnoty koncentrace stroncia v kostní tkáni byly u lidí po-
zorovány po 3 letech podávání stroncium ranelátu v dávce 2 g/den-
ně. Na úrovni kostního minerálu nahrazuje stroncium vápník pou-
ze minimálně. Stroncium je inkorporováno na povrch krystalů.
V nově formované kostní tkáni je stroncium zabudováno do krys-
talické struktury, avšak méně než každý desátý atom kalcia je
nahrazen atomem stroncia [6–8,23]. Po vysazení perorálně podá-
vaného stroncia dochází k rychlému poklesu jeho koncentrace
v kostní tkáni. U opic došlo 6 týdnů po vysazení stroncia k 50%
poklesu obsahu tohoto prvku v kosti. Obsah stroncia v kostech kle-
sá nerovnoměrně: po rapidním úbytku (poločas 41 dní), následuje
pomalejší období jeho vylučování (poločas 3 roky) [6].

MMeettaabboolliissmmuuss
Stroncium je dvojmocný kation a není tudíž metabolizováno.

Stroncium ranelát neinhibuje enzymy cytochromu P450 [4].

VVyylluuččoovváánníí
Eliminace stroncia je nezávislá na čase a dávce. Poločas stron-

cia je u postmenopauzálních žen 6,3 ± 2,7 dní, poločas kyseliny
ranelové 3,3 ± 2,3 dní [4]. K vylučování stroncia dochází ledvina-

mi a gastrointestinálním traktem. Celková clearance je přibližně
12 ml/min a jeho renální clearance je přibližně 7 ml/min (57 %).
U kyseliny ranelové jsou tyto hodnoty 78 ml/min a 62 ml/min
(80 %) [4]. Clearance stroncia se snižuje v závislosti na clearance
kreatininu [4]. 

PPrreekklliinniicckkéé  ssttuuddiiee
Účinky stroncium ranelátu byly v rámci preklinických studií tes-

továny u myší, krys a opic. 
Stroncium ranelát podávaný perorálně myším v dávkách 200,

600 a 1 800 mg/kg/den (0,78; 2,34 a 7,03 mmol stroncia/kg/den)
po dobu 104 týdnů vedl k nárůstu objemu trámčité kosti obratlů
o 25 % (u dávky 600 mg) a o 59 % u dávky 1 800 mg. Došlo též
poklesu počtu osteoklastů a jejich povrchu, vždy v závislosti na
dávce [24].

8týdenní podávání stroncium ranelátu v dávce 400 mg stron-
cia/kg/den (1,6 mmol stroncia/kg/den), obdobně jako 104týdenní
podávání 225 až 900 mg stroncia/kg/den (0,88–3,51 mmol stron-
cia/kg/den), vedlo u zdravých (intaktních) krys k nárůstu kostní
hmoty, zvýšení počtu trámců, vzestupu formace a k poklesu kost-
ní resorpce [25–31]. 

Pro ovarektomované krysy je charakteristický pokles kostní for-
mace a vzestup resorpce v důsledku deficitu estrogenů. Preventiv-
ní podávání stroncium ranelátu zabránilo u ovarektomovaných
krys úbytku kostní tkáně při zachování normální kostní minerali-
zace, zatímco u ovarektomovaných krys s úbytkem kostní hmoty
vedlo léčebné podávání stroncium ranelátu k nárůstu kostní tkáně
a úplné úpravě kostní ztráty [32–35]. U krys s imobilizovanou kon-
četinou zabránilo podávání stroncium ranelátu ztrátě kostní hmoty
[36]. U krys s chronickou renální insuficiencí došlo po podávání
stroncia v dávce 200 mg/kg/den (0,78 mmol stroncia/kg/den) po
dobu 2, 6 a 12 týdnů k osteomalatickým změnám [37]. 

Podávání stroncium ranelátu opicím Cynomolgus v dávkách od
100 po 1 250 mg/kg/den (0,39–4,88 mmol stroncia/kg/den) po do-
bu 13 až 52 týdnů vedlo k ukládání stroncia v novotvořené kosti
bez jakéhokoliv porušení mineralizace kostní tkáně [38–40].

KKlliinniicckkéé  ssttuuddiiee
Léčebné užití stroncium ranelátu bylo prověřeno v klinických

hodnoceních II. a III. fáze [41–54].

KKlliinniicckkéé  ssttuuddiiee  IIII..  ffáázzee
Klinická hodnocení II. fáze sestávala z dvouletých studií

PREVOS a STRATOS [42–44]. 
Studie PREVOS (PREVention Of early postmenopausal bone

loss by Strontium ranelate), která byla dvojitě zaslepená a place-
bem kontrolovaná, se zúčastnilo 160 postmenopauzálních žen
(starších 45 let) bez předchozích fraktur v anamnéze. Pacientky
byly na základě randomizace rozděleny do 4 stejně početných sku-
pin, kterým bylo podáváno placebo nebo stroncium ranelát v den-
ních dávkách 125 mg, 500 mg nebo 1 000 mg. Primárním cílem
bylo hodnocení změn denzity kostního minerálu (BMD) v oblasti
bederní páteře. Sekundárním cílem bylo hodnocení změn BMD
v oblasti proximálního femuru (krček femuru a BMD celkové kyč-
le). Při zahájení studie neexistovaly významné vzájemné rozdíly
mezi jednotlivými skupinami týkající se demografické situace,
biochemických změn, BMD nebo morbidity. Ve všech skupinách
byla pacientkám podávána denní dávka 500 mg kalcia ve formě
tablet obsahujících uhličitan vápenatý [42,44]. Při vstupu do studie
a po 6, 12, 18 a 24 měsících byla vyšetřena BMD v oblasti bederní
páteře a proximálního femuru metodou DXA, ve stejných inter-
valech byly též vyšetřeny hodnoty kostní izoformy alkalické fo-
sfatázy (S-bALP), osteokalcinu, parathormonu (S-PTH), 25-hy-
droxyvitaminu D, kalcia, fosforu a stroncia v séru a hladina
C-terminálního telopeptidu kolagenu I. typu v moči. Studii ukon-
čilo 128 žen. Dvouletá léčba vedla u skupiny léčené 1 000 mg



P¤EHLEDN¯ âLÁNEK

Osteologick˘ bulletin 2005 ã. 1 roã. 10 9

stroncium ranelátu k významnému nárůstu BMD v oblasti páteře
a kyčle oproti placebové skupině (p < 0,001). Na stejné hladině vý-
znamnosti byl též rozdíl v BMD bederní páteře mezi skupinou lé-
čenou 500 mg stroncium ranelátu a skupinou placebovou. Vzhle-
dem k tomu, že přítomnost stroncia v kostní tkáni uměle zvyšuje
BMD, byla nutná korekce při hodnocení BMD bederní páteře.
Po této korekci přetrvával významný rozdíl v BMD pouze u pa-
cientek léčených 1 000 mg stroncium ranelátu oproti placebové
skupině. Mezi ostatními skupinami (stroncium ranelát 125
a 500 mg) a placebem nebyl významný rozdíl [42]. Ve všech ča-
sových intervalech došlo též k vzestupu S-bALP, který byl nejvý-
raznější ve skupině léčené 1 000 mg stroncia. V této skupině došlo
též k vzestupu sérové hladiny osteokalcinu, ale změny nebyly
statisticky významné. Nebyly pozorovány změny v hodnotách 
S-PTH, vápníku, fosforu, 25-hydroxyvitaminu D v séru a hladiny
C-terminálního telopeptidu kolagenu I. typu v moči. Sérové kon-
centrace stroncia se zvýšily v závislosti na dávce po prvních 6 mě-
sících, poté již zůstávaly stabilní [42]. Výskyt nežádoucích příhod
byl ve všech skupinách obdobný. Bezpečnostní profil všech dávek
stroncia se nelišil od placeba. Studie PREVOS prokázala, že
1 000 mg stroncium ranelátu denně je minimální účinná dávka,
která zabraňuje ztrátě kostní tkáně [42,44]. 

Studie STRATOS (STRontium Administration for Treatment
of Osteoporosis) byla randomizovaná, multicentrická, dvojitě za-
slepená, placebem kontrolovaná. Účastnilo se 353 postmenopau-
zálních žen ve věku 45–78 let s osteoporózou [43,44]. Pacientky
byly na základě randomizace rozděleny do 4 skupin, kterým bylo
podáváno placebo (n = 91) nebo stroncium ranelát v denních dáv-
kách 500 mg (n = 85), 1 000 mg (n = 90), nebo 2 000 mg (n = 87).
Primárním cílem bylo hodnocení změn BMD v oblasti bederní pá-
teře po 12 a 24 měsících léčby. Sekundárním cílem bylo hodnoce-
ní změn BMD v oblasti krčku femuru a biochemických ukazatelů
kostního obratu, společně s výskytem nových deformit obratlů
po 12 a 24 měsících léčby. Po 12 a 24 měsících byly rovněž prove-
deny kostní biopsie v oblasti hřebene kosti kyčelní (n = 17, resp.
64). Při zahájení studie neexistovaly významné vzájemné rozdíly
mezi jednotlivými skupinami týkající se demografické situace,
biochemických změn, BMD nebo morbidity. Ve všech skupinách
byla pacientkám podávána denní dávka 500 mg kalcia a 800 IU vi-
taminu D [43,44]. Studii ukončilo 272 pacientek. Po korekci BMD
bederní páteře s ohledem na obsah stroncia byl patrný vzestup
BMD v závislosti na dávce podávaného stroncium ranelátu. Denní
dávka 2 000 mg stroncium ranelátu vedla po 12 a 24 měsících
k významnému nárůstu BMD bederní páteře oproti placebu
(+7,3 % ročně, p < 0,01), rovněž tak k nárůstu BMD v oblasti krč-
ku femuru (+3,1 % ročně), k poklesu výskytu nových deformit
obratlů, k vzestupu S-bALP (ukazatel formace) a k poklesu N-ter-
minálního telopeptidu kolagenu I. typu v moči (ukazatel resorpce)
[43]. Obdobně denní dávka 1 000 mg stroncium ranelátu vedla
k nárůstu BMD bederní páteře (+4,5 % ročně) a krčku femuru
(+1,4 % ročně). Nebyly zaznamenány významné změny v základ-
ních biochemických parametrech. Histomorfometrické vyšetření
bioptických vzorků neprokázalo poruchy mineralizace kostní tká-
ně. Léčba byla pacientkami dobře tolerována [43,44]. Studie
STRATOS prokázala, že denní dávky 1 000 a 2 000 mg stroncium
ranelátu zabraňují u postmenopauzálních žen úbytku kostní hmo-
ty.

KKlliinniicckkéé  ssttuuddiiee  IIIIII..  ffáázzee
V současné době jsou známy výsledky 3 klinických studií:

FIRST, SOTI a TROPOS [45].
Pilotní studie FIRST (Fracture International Run-in for Stron-

tium ranelate Trial) měla za úkol normalizovat u populace pacien-
tek hladiny vápníku a vitaminu D a vybrat vhodné pacientky pro
zařazení do studií SOTI (Spinal Osteoporosis Therapeutic Inter-
vention) a TROPOS (TReatment Of Periferal Osteoporosis). Pa-

cientky ze studie FIRST byly osteoporotické, samostatně pohybli-
vé ženy s vysokým rizikem zlomenin, u kterých se předpokládala
schopnost porozumět plánu a cílům studie a rovněž se předpoklá-
dala nejméně 4letá životnost. Do studie FIRST bylo zařazeno 9 196
pacientek (průměrný věk 74 let). Byla vyšetřena hladina vitaminu
D v séru, vyhodnocen denní příjem kalcia pomocí dotazníku, a pa-
cientky byly v indikovaných případech suplementovány denní dáv-
kou 500 či 1 000 mg vápníku, všem bylo podáváno 400 nebo
800 IU vitaminu D denně. V této suplementaci se pokračovalo
v průběhu následujících studií SOTI a TROPOS [45]. Tato 2 kli-
nická hodnocení představovala multicentrické, randomizované,
dvojitě zaslepené, placebem kontrolované, 5leté studie III. fáze
s hlavní analýzou po 3 letech [45]. 

Studie SOTI byla zaměřena na účinnost a snášenlivost stroncium
ranelátu a jeho vliv na redukci vertebrálních zlomenin [45,46]. Pri-
márním cílem bylo vyhodnocení incidence fraktur obratlů. Sekun-
dárním cílem bylo vyhodnocení incidence mimoobratlových zlo-
menin, změny ukazatelů kostního obratu, změny tělesné výšky
a vyhodnocení kvality života. Studie byla provedena u 1 649 (pla-
cebo, n = 821; stroncium ranelát, n = 828) postmenopauzálních žen
kavkazské etnické skupiny, starších 50 let (průměrný věk 69,7 let),
s nízkými hodnotami denzity kostního minerálu v bederní páteři
(T-skóre < –2,4 SD), které v minulosti prodělaly alespoň jednu
osteoporotickou frakturu obratle. Při zahájení studie neexistovaly
významné vzájemné rozdíly mezi jednotlivými skupinami týkající
se demografické situace, biochemických změn, BMD nebo morbi-
dity. Denní dávka zkoušeného přípravku byla 2000 mg stroncium
ranelátu podávaná po dobu 3 let. Po 4 letech léčby byla polovina
pacientek, která původně užívala stroncium ranelát, převedena na
placebo, zatímco pacientky, které až dosud užívaly placebo dosta-
ly účinnou látku (stroncium ranelát). Rentgenogram hrudní a be-
derní páteře byl proveden před zahájením léčby a každých 12 mě-
síců. BMD byla měřena metodou DXA v oblasti bederní páteře
a proximálního femuru před zahájením léčby a poté každých 6 mě-
síců, poslední BMD byla měřena v měsíci 51. Při hodnocení vý-
sledků BMD bederní páteře byla provedena korekce s ohledem na
přítomnost stroncia v kostní tkáni. Základní biochemické ukazate-
le, S-PTH, 25-hydroxyvitamin D, S-bALP, C-terminální telopep-
tid kolagenu I. typu, byly vyšetřeny v krevních vzorcích získaných
před zahájením léčby, po 3 a 6 měsících a dále každých 6 měsíců
léčby. U 20 pacientek byly provedeny kostní biopsie po 24, 36 a 48
měsících. Studii dokončilo 1 442 pacientek (placebo, n = 723;
stroncium ranelát, n = 719) [46]. Po prvních 12 měsících léčby do-
šlo u pacientek léčených stroncium ranelátem k poklesu rizika no-
vé zlomeniny obratle o 49 % ve srovnání s placebovou skupinou.
Pokles rizika symptomatické zlomeniny obratle byl o 52 % nižší.
Po 3 letech léčby bylo riziko zlomeniny obratle nižší u skupiny lé-
čené stronciem o 41 %. Aby se zabránilo jedné zlomenině obratle
u 1 pacientky, muselo by na základě těchto údajů být stroncium ra-
nelátem léčeno 9 pacientek po dobu 3 let. Novou zlomeninu obrat-
le mělo po 3 letech 17,7 % pacientek léčených stroncium ranelá-
tem a 28,4 % pacientek užívajících placebo (p < 0,001). Více než
jednu novou zlomeninu obratle mělo po 3 letech 6,4 % pacientek
léčených stronciem a 9,8 % pacientek užívajících placebo
(p = 0,02). Podávání stroncium ranelátu rovněž vedlo v porovnání
s placebem k menšímu úbytku tělesné výšky [46]. Ve skupině lé-
čené stronciem došlo k výraznému nárůstu BMD v oblasti beder-
ní páteře (+12,7 %), krčku femuru (+7,2 %) a kyčle (+8,6 %), což
představovalo oproti placebu nárůst +14,4 %, +8,3 % a +9,8 % (p <
0,001). Po 3 měsících léčby došlo u pacientek léčených stronciem
k významnému vzestupu S-bALP a poklesu C-terminálního telo-
peptidu v séru (p < 0,001). Tyto změny přetrvávaly po celou dobu
léčby [46,47]. Histomorfometrické vyšetření kostní tkáně neproká-
zalo poruchy mineralizace. Léčba byla velmi dobře tolerována,
u pacientek léčených stronciem byl pouze v průběhu prvních tří
měsíců oproti placebu vyšší výskyt průjmovitých stolic. Studie
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SOTI prokázala, že stroncium ranelát v dávce 2 000 mg denně vý-
znamně snižuje riziko zlomenin obratlů [46]. 

Studie TROPOS byla zaměřena na vyhodnocení účinnosti a sná-
šenlivosti stroncium ranelátu při současné redukci incidence mi-
mobratlových zlomenin. Primárním cílem byl pokles incidence
mimoobratlových zlomenin, sekundárními cíly bylo vyhodnocení
incidence zlomenin obratlů, změny ukazatelů kostního obratu,
změny tělesné výšky a vyhodnocení kvality života [45]. Uvedená
studie zahrnovala 5 091 kavkazské etnické skupiny, starších 70 let
(průměrný věk 76,8 roku), s nízkými hodnotami BMD v oblasti
krčku stehenní kosti (T-skóre < –2,5 SD, průměrná hodnota
–3,1 SD) a s prevalentní mimobratlovou frakturou u 38,6 % hod-
nocených pacientek. Při zahájení studie neexistovaly významné
vzájemné rozdíly mezi jednotlivými skupinami týkající se demo-
grafické situace, biochemických změn, BMD nebo morbidity. Pa-
cientkám bylo randomizovaně přiděleno placebo nebo stroncium
ranelát. Denní dávka zkoušeného léčiva byla 2 000 mg stroncium
ranelátu podávaná po dobu 3 let. Rentgenové snímky páteře neby-
ly nutností, ale byly prováděny u maximálního možného množství
pacientek. Všechny mimoobratlové zlomeniny v průběhu studie
byly dokumentovány rentgenologicky a/nebo lékařskou zprávou.
BMD byla měřena metodou DXA v oblasti bederní páteře a proxi-
málního femuru před zahájením léčby a poté každých 6 měsíců.
Základní biochemické ukazatele, S-PTH, 25-hydroxyvitamin D,
S-bALP, a N-terminální telopeptid kolagenu I. typu v moči, byly
vyšetřeny ve vzorcích krve a moče získaných před zahájením léč-
by, po 3 a 6 měsících a dále každých 6 měsíců léčby. Studii
dokončilo 3 640 pacientek (placebo n = 1 823, stroncium ranelát
n = 1 817). Po 3 letech léčby bylo riziko první mimoobratlové zlo-
meniny nižší u skupiny léčené stronciem oproti skupině užívající
placebo (p = 0,05). U pacientek, které užívaly stroncium ranelát
alespoň 18 měsíců, bylo riziko zlomeniny v oblasti kyčle sníženo
o 41 % (p = 0,025) [4,48]. U 1977 žen starších 74 let s BMD v ob-
lasti kyčle méně než –3 SD (T-skóre) došlo po 3 letech léčby u pa-
cientek užívajících stroncium (n = 982) k poklesu rizika zlomeni-
ny kyčle o 36 % (p = 0,046) oproti pacientkám v placebové
skupině (n = 995) [49]. V průběhu 3leté léčby stroncium ranelátem
došlo k signifikantnímu nárůstu BMD v krčku femuru (+8,2 %)
a v bederní páteři (+14,7 %) v porovnání se skupinou léčenou pla-
cebem [50]. Rovněž byl pozorován pokles rizika zlomeniny obrat-
le o 45 % u pacientek bez prevalentní zlomeniny obratle [51]. Sná-
šenlivost přípravku byla velmi dobrá [48]. 

Meta-analytické zhodnocení studií SOTI a TROPOS prokázalo
u pacientek léčených stronciem pokles rizika zlomeniny obratle
o 48 % [51,52]. Riziko fraktury bylo signifikantně sníženo u pa-
cientek osteopenických i osteoporotických [53,54]. Zhodnocení
kvality života bylo provedeno u 1 240 pacientek pomocí dotazníku
QUALIOST. U pacientek léčených stronciem bylo po 3 letech po-
psáno výrazné zlepšení kvality života oproti pacientkám užívají-
cím placebo (p = 0,03). Zlepšení kvality života lze přičíst poklesu
incidence zlomenin, ústupu bolestí zad a dobré snášenlivosti uží-
vaného přípravku [53].

ZZáávvěěrr
Stroncium ranelát je přípravkem, který snižuje kostní resorpci,

stimuluje kostní formaci a významně snižuje riziko zlomenin
obratlů i mimoobratlových zlomenin u postmenopauzálních žen.
Výhodou je též jeho relativně krátký poločas v kostní tkáni. Z to-
hoto důvodu je velice perspektivním přípravkem pro léčbu post-
menopauzální osteoporózy. Lze očekávat, že stroncium ranelát na-
jde v budoucnosti též uplatnění v léčbě mužské či sekundární
osteoporózy. Pozitivní vliv stroncium ranelátu na formaci lidské
chrupavčité tkáně může mít též význam pro budoucí léčbu osteo-
arthrózy.
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