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Τιμητική αμοιβή για την παρουσίαση από την εταιρία  Amgen  

 



Στόχος της αντιοστεοπορωτικής αγωγής   

 Πρόληψη εμφάνισης κατάγματος  

 Αποφυγή νέου κατάγματος σε ασθενή με προηγούμενο κάταγμα  

 Αναγνώριση ασθενούς με αυξημένο κίνδυνο για κάταγμα   

 Εκτίμηση καταγματικού κινδύνου 

Osteoporosis Is Chronic and Progressive, With Ongoing Bone Loss 

Contributing to a Weakened Skeleton 



 Αποτελεσματικότητα  

 Ασφάλεια 

 Συμμόρφωση  

 Συννοσηρότητες  

 Κόστος- όφελος  

 Μακροχρόνιο θεραπευτικό πλάνο 

 Επιθυμία ασθενούς 

 Στα πλαίσια των ελληνικών κατευθυντήριων οδηγιών  

 Επιλογή Θεραπείας 



Φαρμακευτικός 

παράγων 

 

Κατηγορία 

 

Μηχανισμός δράσης Τρόπος / συχνότητα 

χορήγησης 

Αντικαταγματική δράση 

Σπονδυλικά Μη σπονδυλικά Ισχίου 

Αλενδρονάτη διφωσφονικό αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/εβδ. + + + 

Ρισεδρονάτη διφωσφονικό αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/εβδ. 

2 συνεχόμενες ημ./μήνα 

+ + + 

Ιμπανδρονάτη διφωσφονικό αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/μήνα + + 

Ζολεδρονάτη διφωσφονικό αντιοστεοκλαστικό 1 ενδοφλέβια έγχυση/έτος + + + 

Denosumab αντίσωμα έναντι 

RANKL 

αντιοστεοκλαστικό 1 υποδόρια ένεση/6μηνο + + + 

Ραλοξιφαίνη SERM αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/ημ. + 

Βαζεδοξιφαίνη SERM αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/ημ. + + 

Τεριπαρατίδη ανάλογο ΡΤΗ οστεοαναβολικό 1 υποδόρια ένεση/ημ. + + 

Αμπαλοπαρατίδη ανάλογο ΡΤΗrP οστεοαναβολικό 1 υποδόρια ένεση/ημ. + + 

Romosozumab αντίσωμα έναντι 

σκληροστίνης 

οστεοαναβολικό 

(διπλής δράσης) 

1 υποδόρια ένεση/μήνα + + + 

EEMMO 2025 



Φαρμακευτικός 

παράγων 

 

Κατηγορία 

 

Μηχανισμός δράσης Τρόπος / συχνότητα 

χορήγησης 

Αντικαταγματική δράση 

Σπονδυλικά Μη σπονδυλικά Ισχίου 

Αλενδρονάτη διφωσφονικό αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/εβδ. + + + 

Ρισεδρονάτη διφωσφονικό αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/εβδ. 

2 συνεχόμενες ημ./μήνα 

+ + + 

Ιμπανδρονάτη διφωσφονικό αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/μήνα + + 

Ζολεδρονάτη διφωσφονικό αντιοστεοκλαστικό 1 ενδοφλέβια έγχυση/έτος + + + 

Denosumab αντίσωμα έναντι 

RANKL 

αντιοστεοκλαστικό 1 υποδόρια ένεση/6μηνο + + + 

Ραλοξιφαίνη SERM αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/ημ. + 

Βαζεδοξιφαίνη SERM αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/ημ. + + 

Τεριπαρατίδη ανάλογο ΡΤΗ οστεοαναβολικό 1 υποδόρια ένεση/ημ. + + 

Αμπαλοπαρατίδη ανάλογο ΡΤΗrP οστεοαναβολικό 1 υποδόρια ένεση/ημ. + + 

Romosozumab αντίσωμα έναντι 

σκληροστίνης 

οστεοαναβολικό 

(διπλής δράσης) 

1 υποδόρια ένεση/μήνα + + + 

EEMMO 2025 



Φαρμακευτικός 

παράγων 

 

Κατηγορία 

 

Μηχανισμός δράσης Τρόπος / συχνότητα 

χορήγησης 

Αντικαταγματική δράση 

Σπονδυλικά Μη σπονδυλικά Ισχίου 

Αλενδρονάτη διφωσφονικό αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/εβδ. + + + 

Ρισεδρονάτη διφωσφονικό αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/εβδ. 

2 συνεχόμενες ημ./μήνα 

+ + + 

Ιμπανδρονάτη διφωσφονικό αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/μήνα + + 

Ζολεδρονάτη διφωσφονικό αντιοστεοκλαστικό 1 ενδοφλέβια έγχυση/έτος + + + 

Denosumab αντίσωμα έναντι 

RANKL 

αντιοστεοκλαστικό 1 υποδόρια ένεση/6μηνο + + + 

Ραλοξιφαίνη SERM αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/ημ. + 

Βαζεδοξιφαίνη SERM αντιοστεοκλαστικό 1 δισκίο/ημ. + + 

Τεριπαρατίδη ανάλογο ΡΤΗ οστεοαναβολικό 1 υποδόρια ένεση/ημ. + + 

Αμπαλοπαρατίδη ανάλογο ΡΤΗrP οστεοαναβολικό 1 υποδόρια ένεση/ημ. + + 

Romosozumab αντίσωμα έναντι 

σκληροστίνης 

οστεοαναβολικό 

(διπλής δράσης) 

1 υποδόρια ένεση/μήνα + + + 

EEMMO 2025 



Denosumab 



↓40% 

↓20% 

↓68% 

• Νέα Σπονδυλικά κατάγματα:68% 

• Μη Σπονδυλικά κατάγματα: 20% 

• Κατάγματα ισχίου: 40% 

• Νέα κλινικά Σπονδυλικά κατάγματα: 69% 

• Πολλαπλά νέα Σπονδυλικά κατάγματα : 61% 

NEJM 2009; 361:756-65 

Phase 3: The FREEDOM Trial  



Αποτελεσματικότητα Denosumab 

9.2% 6% 

BMD – Δείκτες οστικής εναλλαγής  

NEJM 2009; 361:756-65 



Real-World Evidence 



2012–2018  • αναδρομική μελέτη κοόρτης ΗΠΑ  • denosumab (n = 89.115) ή alendronate (n = 389.536) 

 Curtis JR, et al. J Bone Miner Res. 2024;39:826-834. 

↓9%    1οy  

↓12%  2οy 

↓8%    3οy 

↓31%  5οy 

 Οι ασθενείς που παρέμειναν στο Denosumab για μεγαλύτερα χρονικά 

διαστήματα εμφάνισαν ακόμη μεγαλύτερη μείωση του καταγματικού κινδύνου 



Curtis JR, et al. ASBMR Annual Meeting 2023 

• Dmab (n=89.990) vs ZA (n = 36.861) 

 Μεγάλες και κλινικά σημαντικές 

μειώσεις στον κίνδυνο 

κατάγματος για τις ασθενείς που 

έλαβαν Dmab   

 Με μεγαλύτερη μείωση του 

κινδύνου καταγμάτων όσο 

αυξανόταν η διάρκεια θεραπείας 

Dmab vs ZA 



Denosumab μετά την επίτευξη μη-οστεοπορωτικού T-score: 

 «Συνεχίζουμε ή διακόπτουμε;» 

Drug holiday του denosumab; 



 Denosumab Discontinuation 

Phase 3 Prevention Trial – Extension Study 

Placebo (n = 113–128*) Denosumab 60 mg Q6M (n = 110–128*) 
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Bone HG, et al. J Clin Endocrinol Metab. 2011;96:972-980 

• Μετά τη διακοπή του Dmab, οι δείκτες οστικού μεταβολισμού αυξάνονται ραγδαία, κορυφώνονται στους 
6 μήνες και στη συνέχεια μειώνονται στα αρχικά επίπεδα. 



Phase 3 Prevention Trial – Extension Study 

After Denosumab Discontinuation, BMD Returns Toward Baseline Levels 
Within 1–2 Years But Remains Higher Than for Subjects Who Received Placebo 

Bone HG, et al. J Clin Endocrinol Metab. 2011;96:972-980 



Multiple Vertebral Fractures After Denosumab 
Discontinuation  



Guidelines Recommend Continuing Denosumab for Up to 10 Years or Switching to an 
Alternative Treatment in Patients at High Risk of Fracture and In Patients at Low Risk, 
Denosumab Could Be Discontinued But Follow-on Bisphosphonate Therapy Should Be 
Considered1 

 

 

 

ENDO2 

Guidelines 

2020 

IOF-ESCEO4 

Guidelines 

2019 

AACE3 

Guidelines 

2020 

• Drug holiday or treatment interruption is not recommended with denosumab 

• Fracture risk should be reassessed after 5 to 10 years in postmenopausal women with osteoporosis who are 
taking denosumab 

• Women who remain at high risk of fractures should either continue denosumab or be treated with other 
osteoporosis therapies 

• Denosumab should not be delayed or stopped without subsequent antiresorptive (eg, BP, hormone therapy, 
or SERM) in order to prevent a rebound in bone turnover and to decrease the risk of rapid BMD loss 

• Drug holidays from denosumab are not recommended due to increased risk of multiple vertebral fracture 

• If denosumab treatment is discontinued, patients should be transitioned to an alternative antiresorptive 

therapy 

• There is little evidence to guide decision-making beyond 10 years of treatment. Management options in 

these patients should be considered on an individual basis 

• Withdrawal of denosumab therapy is associated with a rebound in vertebral fracture rate. Bisphosphonate 

therapy can be considered after discontinuation of denosumab 

ECTS1 

Position Statement 

2020 

• Patients considered at high fracture risk should either continue denosumab therapy for up to 10 years or be 
switched to an alternative treatment 

• Patients at low fracture risk, denosumab could be discontinued after 2.5 years, but bisphosphonate therapy 

should be considered 

AACE=American Association of Clinical Endocrinologists;  ECTS=European Calcified Tissue Society; ENDO=Endocrine Society; ESCO=European Society for 

Clinical and Economic Aspects of Osteoporosis; IOF=International Osteoporosis Foundation 

1. Tsourdi E, et al. J Clin Endocrinol Metab. 2021:106:264-281.  2. Shoback D, et al. J Clin Endocrinol Metab. 2020;105:587-594.  3. Camacho PM, et al. 

Endocr Pract. 2020;26 (Suppl 1):1-46. 4. Kanis JA, et al. Osteoporos Int. 2019;30:3-44.   



NO drug holiday του denosumab 

 Σε διάστημα <3 μηνών αρχίζει μια ταχύτατη απώλεια οστού 

 Μετά από διάστημα 12-18 μηνών έχει χαθεί σχεδόν όλο το κέρδος που είχε επιτευχθεί 

 Αυξημένος κίνδυνος πολλαπλών σπονδυλικών καταγμάτων  

 Δεν πρέπει να καθυστερεί η επόμενη δόση 



 

Διαχείριση διακοπής του 

Denosumab 







Additional Ongoing Studies Are Underway to Further Inform 
Management Strategies Following Denosumab Discontinuation 

Study 
Enrollment   

(N) 

Post-

Discontinuatio

n 

Agent 

Investigator 
Trial  

Identifier 

Treatment With Zoledronic Acid Subsequent to Denosumab in 

Osteoporosis (ZOLARMAB—Switzerland)
1 

 
-- ZOL 

Ferrari 

Geneva University Hosp, Switzerland 
N/A 

Comparative Antiresorptive Efficacy Discontinuation of 

Denosumab
2
  

71 
ALN 

Raloxifene  

Tsai 

Massachusetts General Hosp, USA 
NCT03623633 

Alendronate in an Weekly Effervescent Tablet Formulation 

Following Denosumab Discontinuation (BAD)
3
  

100 ALN  
Anastasilakis 

Gen Military Hosp, Greece 
NCT04338529 

Denosumab Sequential Therapy (DST)
4
 100 ZOL 

Fu/Lee 

National Taiwan University Hospital 
NCT03868033 

Bisphosphonates for Prevention of Post-Denosumab Bone Loss
5
  34 

ZOL 

ALN 

Shane 

Columbia University, USA 
NCT03396315 

Preventing Osteoporosis Using Denosumab (PROUD)
6
 201 ZOL 

Greenspan,  

NIH, USA 
NCT02753283 

Examination of Efficacy and Safety of Other Anti-Resorption 

Drugs After 2-year-Denosumab Therapy in Japanese 

Osteoporosis Patients
7
 

90 

SERM and ELD 

BP and ELD  

ELD alone 

Nakamura 

Shinshu University, Japan 
NCT03755193 

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03623633
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03868033
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02753283
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03755193
https://clinicaltrials.gov/ct2/home
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03396315




«Denosumab για 10 έτη 

ή και πέρα από τα 10 έτη»  
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Μεταβολή της BMD στην ΣΣ, ολικό Ισχίο και αυχένα μηριαίου στα 10 έτη θεραπείας 

με Denosumab  

Lancet Diabetes Endocrinol. 2017;5:513-523. 

FREEDOM and the Open-Label FREEDOM Extension 

Continued and Progressive Increases in BMD   



Average Lumbar Spine and Total Hip T-Score Gains with Long-Term 
Denosumab Treatment 

 Cosman F, et al. J Bone Miner Res. 2018;33:1219-1226.   

Lumbar Spine  Total Hip  



 Δείκτες οστικής εναλλαγής  
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Lancet Diabetes Endocrinol. 2017;5:513-523. 

Persistent Inhibition of Biochemical Markers of Bone Turnover  



Uninterrupted Denosumab Therapy for up to 10 Years Results in Persistently Low Rates of New 
Vertebral Fracture and Nonvertebral Fracture  

 

Lancet Diabetes Endocrinol. 2017;5:513-523. 

Μείωση επίπτωσης νέων Σπονδυλικών και μη Σπονδυλικών καταγμάτων στα 10 έτη 

θεραπείας  
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Denosumab Treatment 
184 140 Fractures, n 

Rate Ratio (95% CI) 

0.79 (0.62–1.00); P = 0.046 

N = 2,343 
126 

Rate Ratio (95% CI) 

0.74 (0.60–0.93); P = 0.008 

J Clin Endocrinol Metab. 2019:104:3450–3461. 

Η μακροχρόνια θεραπεία με denosumab, από το 4ο-10ο έτος συσχετίστηκε με περαιτέρω μείωση των νέων μη 

σπονδυλικών καταγμάτων σε σύγκριση με τα πρώτα 3 έτη 



«Denosumab μετά τη 10 ετία» 

• Είναι στην κλινική κρίση του θεράποντος ιατρού η συνέχιση της αγωγής εκτιμώντας το κόστος/όφελος 

εξατομικευμένα 

• Δεν είναι δυνατόν να υπάρξουν μελέτες πέραν ενός χρονικού ορίου 

• Συνεχής συλλογή δεδομένων από τμήματα Safety, μας δίνουν πληροφορίες για την μακροχρόνια 

ασφάλεια του denosumab 

«The only reason for time is so that everything doesn’t happen at once» 

 

~Albert Ainstein 



 

 

 

 

Βοηθήστε να γίνουν τα φάρμακα πιο ασφαλή και Αναφέρετε 
ΟΛΕΣ τις ανεπιθύμητες ενέργειες για ΟΛΑ τα φάρμακα 

συμπληρώνοντας την “ΚΙΤΡΙΝΗ ΚΑΡΤΑ” 
 
 

Αναφέρετε κάθε ύποπτη ανεπιθύμητη ενέργεια σύμφωνα με το εθνικό σύστημα 
αναφοράς στο Τμήμα Ανεπιθύμητων Ενεργειών του Εθνικού Οργανισμού 
Φαρμάκων (ΕΟΦ) Τηλ. +30 2132040337, με τη χρήση της Κίτρινης Κάρτας 
διαθέσιμη και στην ιστοσελίδα του ΕΟΦ, www.eof.gr, www.kitrinikarta.gr  για 
έντυπη ή ηλεκτρονική υποβολή ή εναλλακτικά στην AMGEN Ελλας Φαρμακευτικά 
Ε.Π.Ε. Τηλ. +30 2103447000 
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