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It is now clearly established that bone loss does not attenuate with age, but continues
throughout the whole 1life. Bone cortex becomes thinner. This, together with an increased
cortical porosity, a destruction of trabecular tridimentional structure through trabeculae
thinning and perforation, and modifications of material level properties, account for age-
dependent bone mineral loss, and consequent increased bone fragility. With aging there is an
increase in bone remodelling rate with an imbalance between the amounts of bone deposited and
destroyed, leading thus to the alterations in bone mass, structure and material level
properties. Preclinical studies have shown that strontium ranelate increases ultimate
strength, particularly through an increase in plastic energy. Thus, bone formed under
strontium ranelate treatment is able to withstand greater deformation before fracture while

possessing similar elastic properties to normal bone. In the oldest old, the efficacy of
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strontium ranelate has been extensively explored using preplanned pooled data from 1488
patients aged 80-100 years included in the SOTI and TROPOS trials. After 1 year, strontium
ranelate reduced the risk of vertebral fracture by 59% (P=0.002) and non-vertebral fracture by
41%. This risk reduction was maintained over 5 years: 31% (P=0.010) in vertebral fractures and
27% in non-vertebral fractures (P=0.018). Strontium ranelate was well tolerated, with a
favorable safety profile. Osteoporosis impacts greatly on quality of life, mainly due to pain
and vertebral deformity. Quality of life assessment using QUALIOST® in the SOTI trial (mean
age 69.3 years at inclusion) showed beneficial effects of strontium ranelate on physical and
emotional parameters, compared with placebo. Strontium ranelate increased the number of
patients free of back pain (+28% over 4 years vs placebo, P=0.005) and reduced the proportion

of patients with height loss by 20% (P=0.003) in the same population.

The 3D-microcomputerized tomography and histomorphometry analysis of transiliac bone
biopsies have demonstrated an improvement in trabecular (trabecular bone mass, connectivity,
microgeometry) and cortical (cortical thickness) microstructure. In a face-to-face study,
strontium ranelate had significantly higher effects than alendronate on distal tibia
microstructure, including cortical and trabecular variables, in women with postmenopausal

osteoporosis after two years of treatment.

Since osteoporosis requires long-term management in old age, strontium ranelate is
particularly suitable for elderly osteoporotic patients because of its rapid action, proven

long-term reduction in fracture risk, especially non-vertebral, and favorable safety profile.
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Powszechnie wiadomo, ze utrata masy kostnej nie obniza sie wraz z wiekiem, tylko trwa

przez cate zycie. Kos$¢ korowa staje sie cielsza. Powyzszy fakt wraz ze wzrostem porowatos$ci



kosci korowej, destrukcji trdjwymiarowej struktury beleczek kostnych w nastepstwie ich
przerzedzenia i peknieé¢, oraz modyfikacja wtasciwos$ci materiatu wptywaja na zaleznag od wieku
utrate tkanki kostnej, a w konsekwencji na zwiekszong t*amliwo$¢ koSci. Wraz z wiekiem dochodzi
do wzrostu tempa przebudowy ko$ci z jednoczesnym brakiem réwnowagi miedzy ilo$cig tworzonej i
niszczonej tkanki kostnej, co prowadzi do zmian w masie kos$ci, jej strukturze i
wtasciwos$ciach. Przedkliniczne badania wykazaty, Zze ranelinian strontu wpt*ywa na wzrost
wytrzymatosci, a w szczegélnosci na plastyczno$¢ tkanki kostnej. Zatem kos$¢ uformowana podczas
stosowania ranelinianu strontu jest zdolna wytrzymaé¢ wieksze odksztatcenia nim dojdzie do
zXamania, zachowujgc wtasciwosSci elastyczne zbliZzone do normalnej kos$ci. U najstarszych
pacjentéw efektywnosé¢ ranelinianu strontu zostata doktadnie zbadana przy uzyciu danych
pochodzgcych z zaplanowanej wczes$niej wybranej puli pacjentéw: 1488 pacjentéw w wieku 80-100
lat, ktérzy brali udziat w badanich SOTI and TROPOS. Po roku, ranelinian strontu obnizyt
ryzyko ztamania kregu o 59% (p=0,002) oraz niekregowego ztamania o 41%. Obnizenie ryzyka
ztamania utrzymywato sie przez 5 lat: 31% (p=0,010) w ztamaniach kregu oraz 27% w ztamaniach
pozakregowych (p=0,018). Ranelinian strontu byt dobrze tolerowany, miat korzystny profil
bezpieczenstwa. Osteoporoza ma duzy wptyw na jako$¢ zycia, zazwyczaj z powodu bdélu i
deformacji kregéw. Ocena jakos$ci zycia, dokonana przy uzyciu QUALIOST® w grupie SOTI ($redni
wiek 69,3 przy wtaczeniu do badan), wykazata korzystny wptyw ranelinianu strontu na fizyczne i
emocjonalne parametry, w pordéwnaniu do placebo. Ranelinian strontu zwiekszyt liczbe pacjentéw
bez bélu plecéw (+28% przez 4 lata vs placebo, p=0,005) oraz zmniejszyt* liczbe pacjentéw z

obnizeniem wzrostu o 20% (p=0,003) w tej samej populacji.

Analiza tréjwymiarowej mikrokomputerowej tomografii oraz histomorfometrii biopsji kosci
biodrowej wykazata poprawe w kos$ci beleczkowej (masa ko$ci beleczkowej, potgczenia,
mikrogeometria) oraz w mikrostrukturze kos$ci korowej (grubos$¢ kosci korowej). W zebranym
wywiadzie ranelinian strontu miat statystycznie istotny wiekszy efekt niz alendronian na
mikrostrukture dystalnej czes$ci piszczeli, biorac pod uwage zardéwno kos$¢ korowa jak i

beleczkowa, u kobiet z pomenopauzalng osteoporozg po dwdéch latach leczenia.

Odkad osteoporoza wymaga dtugoterminowej opieki u osdb w
starszym wieku, ranelinian strontu okazatl sie szczegdlnie
przydatny w tej grupie pacjentow ze wzgledu na jego szybkie
dziatanie, udowodnione dtugotrwate zmniejszenie ryzyka ztaman,
w szczegO6lnosci pozakregowych, oraz korzystny profil
bezpieczenstwa.



