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Διφωσφονικά

• Διακοπή BSP

– Μείωση κίνδυνου AFF

– Κίνδυνος καταγμάτων ισχίου

• Σχέση TH BMD και AFF









1005: BSP holiday and AFF 
• Σχεδιασμός: Cohort study

• Πληθυσμός: 152,934 Γυναίκες > 50 ετών υπό BSP (Kaiser Permanente Southern 

California) (KPSC)

• 188 AFF (επίπτωση 1,7 per 10,000 person yrs)

• Διάρκεια: 1/1/2007-30/9/2015 (7.75 yrs)

• Έλεγχος για age, race/ethnicity, smoking, height, fracture history, duration of BP 

use, duration of glucocorticoid use, and pre-treatment total hip T-score

• 1 έτος διακοπής : ↓ 44%, HR 0.56, CI 0.38-0.82

• 1-4 έτη διακοπής : ↓ 80%, HR 0.20, CI 0.10-0.37

• > 4 έτη διακοπής : ↓ 78%, HR 0.22, CI 0.08-0.59



Συμπέρασμα

These results suggest that among
women with BP use of varying duration, 

discontinuation is associated with substantially
decreased risk of AFF. Thus, these results 

suggest that a drug holiday of 3-5 years would
likely markedly reduce AFF risk among long-

term BP users.





1007: Pre-T total hip BMD and AFF 
• Σχεδιασμός: Cohort study

• Σκοπός: Η διερεύνηση της επίδρασης της οστικής πυκνότητας στο συνολικό 

ισχίο, πριν την έναρξη αγωγής με BSP, στον κίνδυνο εμφάνισης AFF

• Πληθυσμός: 152934 Γυναίκες > 50 ετών υπό BSP (Kaiser Permanente Southern 

California) (KPSC)

• 185 AFF

• Έλεγχος: age, Asian race, pretreatment BMD, BP use, fracture hx, height, GC 
use and smoking

• Διάρκεια: 1/1/2007-30/9/2015 (7.75 yrs)



HR:3 (1.4,7.3) HR:15 (7.33)

HR:37 (16.83)

Για κάθε 1 SD αύξηση της BMD TH αυξάνεται ο κίνδυνος AFF κατά 40%



Συμπέρασμα

We conclude that adjustment for PT BMD did not 
attenuate the relationship of BP use to AFF risk.

Surprisingly, our results indicate that women with 
higher PT BMD have a larger increase

in AFF risk with BP use than those with lower BMD. 
If confirmed in other studies, these

results suggest that PT BMD could impact clinical 
decisions around patient selection for BP

initiation and drug holidays.





1006: BSP holiday and hip fractures 
• Σχεδιασμός: Cohort study

• Πληθυσμός: 160,369 Γυναίκες > 50 ετών υπό BSP, adherent > 80% 

την τελευταία 3 ετία , 36% έκαναν διακοπή για > 12 μήνες

• Σύγκριση μεταξύ διακοπής για τουλάχιστον 2 έτη vs. continued use

• 4823 hip fractures

• Διάρκεια follow - up: 2.7 yrs (1.5, 4.1)





BSP

• Ο κίνδυνος εμφάνισης AFF υπό BSP αυξάνεται με τη 

μεγαλύτερη διάρκεια λήψης του BSP.

• Ο κίνδυνος είναι μεγαλύτερος όσο μεγαλύτερη είναι 

η BMD εκκίνησης στο συνολικό ισχίο

• Η διακοπή των BSP για περισσότερο από 2 έτη 

συνοδεύεται από αύξηση του κινδύνου κατάγματος 

ισχίου (28-45%)





ABCSG-18 trial
• In the prospective, double-blind, placebo-controlled phase III
• 3,425 postmenopausal HR+ patients treated with adjuvant AI to denosumab 60mg or placebo s.c. q6 

months until the prespecified number of 247 first clinical fractures was reached.
• Διακοπή AI

– 2,451 patients later than 6 months after the last dose of denosumab/placebo. 
– 387 patients prior to last dose
– 295 patients within 6 months after the last dose of denosumab/placebo.

• Follow-up after stopping: 36 months
• Fractures: 318 fr/ 199 pts (incidence rate 6.2%)

– Total 163/98 (dmab) vs 155/101 (pl)
– Clinical: 39/22 vs. 14/9, HR 2.44 (1.12-5.32)
– Multiple: 28/11 vs. 8/3, HR 3.52 (0.98-12.64)

• Η αύξηση των κλινικών και πολλαπλών σπονδυλικών καταγμάτων παρατηρήθηκε σε ασθενείς που 
διέκοψαν τη θεραπεία με ΑΙ πριν ή μετά του 6 μήνες από την τελευταία δόση του Dmab, και όχι στις 
ασθενείς που διέκοψαν την θεραπεία με ΑΙ εντός του εξαμήνου.

• Conclusion: Rebound- associated fractures after termination of adjuvant denosumab therapy 
may be avoided when stopping bone-compromising AI therapy within 6 months



High dose Teriparatide + Dmab

TPTD

BSP

Dmab

↑ AcF
↑ BF
↑ BR

↓ AcF
↓ BF
↓ BR

Ideal Drug

Combination Therapy







Lancet 2015

Dmab followed by TPTD and vice versa



Σχεδιασμός της Μελέτης
• 69 γυναίκες 
• Ηλικία 52-83
• DXA LS, Hip
• HRpQCT tibia & radius

TPTD 40 (3+6 months)

Dmab- 6 m

TPTD 20 (3+6 months)

Dmab

Dmab- 6 m

Dmab



Αποτελέσματα DXA



Αποτελέσματα hrpQCT



TPD40+Dmab TPD20+Dmab p
LS 17.3 ± 6 9.5 ± 3.2 0.001
FN 6.8 ± 4.1 4.3 ±3.7 0.04
TH 6.1 ± 3.4 3.9 ± 2.9 0.001
tvBMD (tibia) 5.3 ± 5.4 3.4 ± 1.9 0.01
tvBMD (radius) 2.6 ± 4.4 1.0 ± 4.5 0.06
C vBMD (tibia) 2.2 ±1.8 1.6 ± 1.5 0.13
C vBMD (radius) 1.0 ± 2.2 0.3 ± 1.5 0.047
Trab vBMD (tibia) 1.7 ± 2 1.2 ±2.2 0.17
Trab vBMD (radius) 2.2 ±4.0 1.2 ± 4.2 0.14







Prevalence of vertebral fractures stratified by age groups in
males and females



The severity of PHPT assessed by biochemistry does not seem to be
associated with risk of VFx. Compared with osteoporosis, VFx

seems to occur at a higher BMD in PHPT





PALGA FD patients

• 1146 pts

• 177 (M/F; 79/98) evidence of malignant tumor

– Thyroid Cancer: 3.71[95%CI 1.13-7.76]

– Osteosarcoma : 26.31[95%CI 6.58-59.20]

– Prostate cancer: 3.08[95%CI 1.82-4.63]

– Melanoma: 1.99[95%CI 1.05-2.94]





Abstract 1147
• Σκοπός: καθορισμός του επιπέδου τεστοστερόνης που οδηγεί σε 

οστική απώλεια σε ηλικιωμένους άνδρες.
• Ομάδα μελέτης: 177 άνδρες (50-75 ετών)
• 6 Ομάδες
• Ομάδες 1-5: goserelin acetate (Zoladex, 3.6 mg q4wk) και 0 

(placebo), 1.25, 2.5, 5, or 7.5 g/day of a T gel (AndroGel) for 16 
weeks

• Ομάδα 6: placebo Zoladex and placebo Androgel
• BMD, QCT (L4), CTX at: 0 and 16 wks
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Conclusions: The strong dose-response relationships between T dose and CTX and
BMD in older men suggest that increased bone resorption and bone loss begin when serum
T levels fall below 200-300 ng/dL and serum E2 levels fall below 10-15 pg/mL. These data
suggest that the relationship between gonadal steroid levels and bone health is similar in
older and younger men.



Ερωτήσεις ?
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