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Leder et al Lancet. 2015 Sep 



Σκοπός 
 DATA study

 Η % αύξηση της οστικής πυκνότητας σε συνέχιση της 
θεραπείας ως εξής

Leder et al Lancet. 2015 Sep 



Καταληκτικά σημεία

• Πρωτεύον καταληκτικό σημείο 
– η % διαφορά στην οστική πυκνότητα (bone mineral 

density-BMD) της σπονδυλικής στήλης σε 4 χρόνια. 

• Δευτερεύοντα καταληκτικά σημεία
– H % διαφορά στην οστική πυκνότητα (BMD) στο ισχίο, 
στον αυχένα του μηριαίου ,και την κερκίδα

– Η % διαφορά στην συγκέντρωση στον ορό των 
osteocalcin και C-telopeptide

Leder et al Lancet. 2015 Sep 



Αποτελέσματα 

Leder et al Lancet. 2015 Sep 

77ασθενείς -> 69 ολοκλήρωσαν 48 μήνες



Αποτελέσματα 

• Αύξηση BMD ΣΣ :
– Συνδυασμένη θεραπεία  
→ denosumab :16%         

– denosumab→ 
teriparetide 14% 
(μείωση τους πρώτος 
6 μήνες)

• Όχι στατιστικά σημαντική 
διαφορά μεταξύ των 3 
θεραπειών

Leder et al Lancet. 2015 Sep 



Αποτελέσματα
• Αυξηση BMD στο ισχίο 

στους 48 μήνες
• teriparatide →

denosumab: 6%
• Συνδυασμένη 
θεραπεία  → 
denosumab :8,6%               

• denosumab→ 
teriparetide μείωση 
τους πρώτος 12 
μήνες

• Στατιστικά σημαντική 
διαφόρα

Leder et al Lancet. 2015 Sep 



Αποτελέσματα 

Leder et al Lancet. 2015 Sep 



Αποτελέσματα 
• BMD σε κερκίδα στους 24 

μήνες:
– Αύξηση σε ομάδες που 

λάμβαναν denosumab και τη 
συνδυασμένη θεραπεία

– Μείωση σε ασθενείς που 
λάμβαναν teriparatide

• BMD σε κερκίδα στους48 μήνες
– denosumab→ teriparetide

μείωση  1,8%
– teriparatide → denosumab: 

0%
– Συνδυασμένη θεραπεία  → 

denosumab :2,8%                  

Leder et al Lancet. 2015 Sep 



Αποτελέσματα 

•denosumab→ teriparetide
•osteocalcin

•Αύξηση κατά 275% στους 6 μήνες μετά την αλλαγή και 
159% στους 24 μήνες

•C-telopeptide
•Αύξηση κατά 183 % στους 6 μήνες μετά την αλλαγή και 
42% στους 24 μήνες

Leder et al Lancet. 2015 Sep 



Συμπέρασμα 
• Σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες έχει σημασία για την 

αποτελεσματικότητα η σειρά χορήγησης του denosumab και 
της teriparatide

• Η teriparatide δεν εμποδίζει ικανοποιητικά την απώλεια οστού 
μετά από χορήγηση denosumab.

• Το denosumab σταθεροποιεί και αυξάνει περαιτέρω την BMD
όταν χορηγείται μετά την teriparatide ή την συνδυασμένη 
θεραπεία. 

• Η σημαντικότερη αύξηση στην BMD του ισχίου και της κερκίδας 
επιτυγχάνεται σε γυναίκες που λαμβάνουν 24 μήνες θεραπείας 
με συνδυασμό teriparatide και denosumab, και στη συνέχεια 
συνεχίζουν τη μονοθεραπεία με denosumab

Leder et al Lancet. 2015 Sep 



Greenspan et al JAMA Internal Medicine June 2015



ΣΚΟΠΟΣ

• Αποτελεσματικότητα και ασφάλεια του ζολενδρονικού
οξέως σε  ευπαθείς οστεοπορωτικές γυναίκες (Frail) , 
τροφίμους ιδρυμάτων

• Σημασία: 
– 85% των γηριατρικών ασθενών που ζουν σε ιδρύματα 
έχουν οστεοπόρωση

– Τα κατάγματα είναι 8-9 φορές περισσότερα σε σχέση 
με τους ηλικιωμένους που είναι στην κοινότητα

– Οι περισσότεροι ασθενείς, τρόφιμοι ιδρυμάτων, δεν 
λαμβάνουν θεραπεία και δεν συμμετέχουν σε μελέτες

Greenspan et al JAMA Internal Medicine June 2015



Μέθοδος -ασθενείς

 Τυχαιοποιημένη διπλή τυφλή μελέτη, με εικονικό φάρμακο-
2 έτη (Pittsburgh, Pennsylvania)

 Γυναίκες ≥ 65 ετών που ήταν τρόφιμοι γηροκομείων ή 
ιδρυμάτων με ιστορικό κατάγματος ισχίου η σπονδυλικής 
στήλης(ΣΣ) ή οστεοπόρωση (BMD)

Greenspan et al JAMA Internal Medicine June 2015



Καταληκτικά σημεία
• Πρωτεύον: 

– Η % διαφορά στη BMD στο ισχίο και τη ΣΣ στους 12 
μήνες

• Δευτερεύοντα:
– Ανεπιθύμητα συμβάματα
– Δείκτες οστικού μεταβολισμού

– BMD σε άλλες θέσεις στους 24 μήνες
– Δείκτες οστικού μεταβολισμού στους 24 μήνες
– Λειτουργικότητα 
– Συννοσηρότητες
– Επιβίωση
– Κατάγματα ανεπάρκειας σε 12 και 24 μήνες

Greenspan et al JAMA Internal Medicine June 2015



Αποτελέσματα 

Greenspan et al JAMA Internal Medicine June 2015



Greenspan et al JAMA Internal Medicine June 2015



Greenspan et al JAMA Internal Medicine June 2015



Greenspan et al JAMA Internal Medicine June 2015

Αποτελέσματα 
• Η προσαρμοσμένη διαφορά της BMD

– ΣΣ 
• 2,0 στους 12 μήνες 
• 3,8 στους 24 μήνες (P < .001);

– Ισχίο
• 3,2 στους 12 μήνες
• 3,8 στους 24 μήνες (P < .001

– Αυχένας του μηριαίου
• 3,7 στους 12 μήνες (P < .001) 
• 2,9 στους 24 μήνες(P = .004).



• Στατιστικά σημαντική μείωση 
του C-telopeptide και 
αύξηση του PINP στην 
ομάδα που λάμβανε το 
φάρμακο

Greenspan et al JAMA Internal Medicine June 2015

Αποτελέσματα 



Greenspan et al JAMA Internal Medicine June 2015



Κατάγματα

Ασθενείς υπό 
ζολενδρονικό
οξύ 

Ασθενείς υπό 
εικονικό 
φάρμακο 

OR

Κάταγμα 18 (20%) 15 (16%) 1.30; 95%CI, 0.61-
2.78; (P = .50)

Σπονδυλικό
κάταγμα

6 (7%) 8 (9%) 0.76; 95%CI, 0.25-
2.28 (P = .62). 

Greenspan et al JAMA Internal Medicine June 2015



Συμπεράσματα 

• Η χορήγηση μιας δόσης ζολενδρονικόυ βελτίωσε την 
BMD του ισχίου και της ΣΣ στα 2 χρόνια

• Δεν παρατηρήθηκε μείωση καταγμάτων ( σπονδυλικών 
και μη σπονδυλικών)
– Ο σχεδιασμός της μελέτης
– Ασθενείς 

• Μεγαλύτερη μελέτη για το καθορισμό της μείωσης ή όχι 
του αριθμού των καταγμάτων

Greenspan et al JAMA Internal Medicine June 2015



Karlsson et al Osteoporos Int (2015)



Σκοπός 

• Εκτίμηση της συμμόρφωση της θεραπείας με 
denosumab σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες

• Χαρακτηριστικά ασθενών με την καλύτερη συμμόρφωση 

• Μεταανάλυση αναδρομικών στοιχείων για την 
συμμόρφωση σε θεραπεία με από του στόματος 
διφωσφονικά

Karlsson et al Osteoporos Int (2015)



Αποτελέσματα 

Karlsson et al Osteoporos Int (2015)



Αποτελέσματα – συμμόρφωση στη θεραπεία 

Karlsson et al Osteoporos Int (2015)

12 μήνες 18 μήνες 24 μηνες

30 μέρες 78 % (95 % CI, 76–79 %).

56 μέρες 83 % (95 % CI, 81–84 %) 69 % (95 % CI, 67–71 %) 62% (95 % CI, 60–65 %)

90 μέρες 84%(95%CI, 83–86 %)

180 μέρες 87%(95%CI, 86–88 %)



Αποτελέσματα 

 Καλύτερη συμμόρφωση
 Προηγούμενες 
θεραπείες

 Ασβέστιο/βιταμίνη D 
συνταγές

 Χειρότερη συμμόρφωση:
 Ασθενείς που 
λάμβαναν 
κορτικοστεροειδή

Karlsson et al Osteoporos Int (2015)



Μεταανάλυση

• Συμμόρφωση για 12 
μήνες από 10 το 78 %, ( 
περισσότερες 30-60%)

• Εκτίμηση 
συμμόρφωσης για ένα 
χρόνο από 
ομαδοποιημένα 
δεδομένα 45 % (95 % 
CI, 41–49 %)

Karlsson et al Osteoporos Int (2015)



Συμπερασματικά 

• Η συμμόρφωση στο denosumab σε 
μεταεμμηνοπαυσιακές γυναίκες στη Σουηδία 
εκτιμήθηκε περίπου διπλάσια σε σχέση με αυτή στα 
διφωσφονικά

Karlsson et al Osteoporos Int (2015)



Gi Hyeon Seo, et al. J Bone Metab 2015



Μεθοδος

• Αναδρομική μελέτη
• 3 ομάδες ασθενών

– Από του στόματος διφωσφονικά (alendronate, 
risedronate or ibandronate). 

– IV διφωσφονικά ή raloxifene
– Ασθενείς με DΕXA χωρίς αγωγή 

Gi Hyeon Seo, et al. J Bone Metab 2015



Αποτελέσματα 

Gi Hyeon Seo, et al. J Bone Metab 2015



Συμπέρασμα 

• Δεν τεκμηριώθηκε 
αυξημένος κίνδυνος για 
καρκίνο του οισοφάγου 
σε ασθενείς που 
λαμβάνουν από του 
στόματος διφωσφονικά

Gi Hyeon Seo, et al. J Bone Metab 2015
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