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Ζ ΝΠΡΔΝΞΝΟΥΠΖ ΔΗΛΑΗ ΚΗΑ Π΢ΛΖΘΖΠ

ΛΝΠΝΠ ΞΝ΢ Π΢ΛΝΓΔ΢ΔΡΑΗ ΑΞΝ Α΢ΜΖΚΔΛΝ

ΘΗΛΓ΢ΛΝ ΘΑΡΑΓΚΑΡΝΠ ΠΔ ΝΙΝ ΡΝ

ΠΘΔΙΔΡΝ

 Μειωμζνθ οςτικι αντοχι που προδιακζτει ςε 
αυξθμζνο κίνδυνο κατάγματοσ

 Η οςτικι αντοχι εμπεριζχει τθν οςτικι 

πυκνότθτα και τθν οςτικι ποιότθτα

Boyle WJ, et al. Nature 2003;423: 337-342;
NIH Consensus Development Panel. JAMA. 2001;285: 785-795.

Normal

“Osteoporosis is one of the most common and debilitating 
chronic diseases, and a global healthcare problem.”

International Osteoporosis Foundation

Osteoporosis

“Η Οςτεοπόρωςθ ζχει οικονομικζσ, ςωματικζσ και 
ψυχοκοινωνικζσ επιπτϊςεισ, που όλεσ μαηί επθρεάηουν 
ςθμαντικά το άτομο, τθν οικογζνεια, τθν κοινωνία.”

NIH Consensus Statement

Οριςμόσ Οςτεοπόρωςθσ:



Ζ Π΢ΣΛΝΡΖΡΑ

ΝΠΡΔΝΞΝΟΥΡΗΘΥΛ ΘΑΡΑΓΚΑΡΥΛ

ΠΡΖΛ Δ΢ΟΥΞΖ

 Το ζτοσ 2000, ςυνζβθςαν 
περίπου 3.9 εκατομμφρια νζα 
οςτεοπορωτικά κατάγματα ςτθν 
Ευρϊπθ1

 Το 2050, ο αρικμόσ των 
καταγμάτων ιςχίου ςτθν ΕΕ 
αναμζνεται να αυξθκοφν κατά 
περίπου 135%2

1. Johnell O and Kanis JA. Osteoporos Int 2006;17:1726-1733. 
2. European Commission. Report on osteoporosis in the European Community-action for prevention, 1998.

Κατάγματα ςτισ γυναίκεσ 
ανάλογα με τθν κζςθ(EU 2000)1

Στουσ αςκενείσ με οςτεοπόρωςθ, κατάγματα μποροφν να ςυμβοφν οπουδιποτε ςτον ςκελετό

Άλλα
30%

Ιςχίο
21%

Σ.Σ.
16%

Αντιβράχιο
24%

Βραχιόνιο
9%



ΔΞΗΓΖΚΗΝΙΝΓΗΑ ΡΥΛ

ΠΞΝΛΓ΢ΙΗΘΥΛ ΘΑΡΑΓΚΑΡΥΛ

ΠΡΖΛ ΔΙΙΑΓΑ

 Το 19.2% των Ελλθνίδων θλικίασ 
μεγαλφτερθσ των 50 ετϊν ζχουν 
εγκατεςτθμζνθ ςπονδυλικι 
οςτεοπόρωςθ με ςπονδυλικζσ 
παραμορφϊςεισ

 Σε πλθκυςμό 2.1  εκατομμυρίων 
γυναικϊν άνω των 50 ετϊν αναλογοφν 
περίπου 400.000 γυναίκεσ με 
εγκατεςτθμζνθ ςπονδυλικι 
οςτεοπόρωςθ.

 Το 30% των γυναικϊν θλικίασ 
μεγαλφτερθσ των 50 (600000) ζχουν 
πακολογικά χαμθλι οςτικι πυκνότθτα.

 Lyritis GP, Epidemiology and Socioeconomic cost of osteoporotic 
fractures in Greece. Editorial,  Calcif. Tissue Int 1992; 51: 93-94



Ν Π΢ΛΝΙΗΘΝΠ ΑΟΗΘΚΝΠ 
ΘΑΡΑΓΚΑΡΥΛ

 1977: 5100 

 1982: 6900 

 1987: 9250 

 1992: 10953 

 1997: 12106 

 2002: 13611



ΞΟΝΡ΢ΞΝΞΝΗΖΚΔΛΖ 
ΑΛΑ ΖΙΗΘΗΑ ΔΞΗΞΡΥΠΖ 
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ΠΡΖ ΒΗΝΡΔΣΛΝΙΝΓΗΑ

Π΢ΛΓ΢ΑΕΝΛΡΑΗ ΓΛΥΠΔΗρ ΑΞΝ

ΓΗΑΦΝΟΔρ ΔΞΗΠΡΖΚΔρ
Μοριακι 
Βιολογία Μικροβιολογία Βιοχθμεία Γενετικι

Χθμικι
Μθχανικι

Κυτταρικι 
Βιολογία

Φάρμακα Εμβόλια Διαγνωςτικά

Βιοτεχνολογία

Grace ES. Biotechnology Unzipped. Promises and Realities. 2nd edition. 2006. 



Π΢ΛΔΣΖρ ΑΛΑΛΔΥΠΖ

ΠΘΔΙΔΡΝ΢

(ΝΠΡΗΘΖ ΑΛΑΘΑΡΑΠΘΔ΢Ζ)

Δφο ομάδεσ κυττάρων ςε διαρκι επικοινωνία

“καταςκευι” “απορρόφθςθ”

οςτεοβλάςτεσ οςτεοκλάςτεσ



ΔΛΖΙΗΘΖ ΕΥΖ

Ζωσ εμμθνόπαυςθ (γυναίκεσ) - < 50 ετϊν (άνδρεσ)

Μετά εμμθνόπαυςθ (γυναίκεσ) - > 50 ετϊν (άνδρεσ)εσ) -
>)



ΝΠΡΔΝΘΙΑΠΡΖρ ΘΑΗ

ΑΞΝΟΟΝΦΖΠΖ ΝΠΡΝ΢

Οςτεοκλάςτθσ

Επιφάνεια του οςτοφ μετά 
δράςθ οςτεοκλάςτθ



8

Ν RANK LIGAND ΔΞΑΓΔΗ ΡΝ

ΠΣΖΚΑΡΗΠΚΝ, ΡΖ ΙΔΗΡΝ΢ΟΓΗΑ ΘΑΗ ΡΖΛ

ΔΞΗΒΗΥΠΖ ΡΥΛ ΝΠΡΔΝΘΙΑΠΡΥΛ

Οςτεοβλάςτεσ

Ενεργοποιθμζνοσ
οςτεοκλάςτθσ

CFU-GM
Οςτεοκλάςτθσ
πριν τθ ςφντθξθ

Πολυπφρθνοσ
οςτεοκλάςτθσ

Ορμόνεσ
Αυξθτικοί Παράγοντεσ
Κυτταροκίνεσ

RANKL

RANK

Οςτικόσ Σχθματιςμόσ

Οςτικι ΑπορρόφθςθΠροςαρμογή από Boyle WJ, et al. Nature. 2003;423:337-342.

CFU-GM = παράγοντασ διζγερςησ αποικιών κοκκιοκυττάρων-μακροφάγων
M-CSF = παράγοντασ διζγερςησ αποικιών μακροφάγων.



10

ΝΡΑΛ Ν RANK LIGAND ΢ΞΔΟΡΔΟΔΗ ΡΖρ OPG, 
Ζ ΝΠΡΗΘΖ ΑΞΝΟΟΝΦΖΠΖ ΚΞΝΟΔΗ ΛΑ ΔΗΛΑΗ

΢ΞΔΟΒΝΙΗΘΖ ΝΓΖΓΥΛΡΑρ ΠΔ ΝΠΡΔΝΞΝΟΥΠΖ

Ορμόνεσ
Αυξθτικοί Παράγοντεσ
Κυτταροκίνεσ

RANKL

RANK

OPG

Οςτικόσ Σχθματιςμόσ

Προςαρμογή από Boyle WJ, et al. Nature. 2003;423:337-342. Οςτικι Απορρόφθςθ

Ενεργοποιθμζνοσ
οςτεοκλάςτθσ

CFU-GM
Οςτεοκλάςτθσ
πριν τθ ςφντθξθ

Πολυπφρθνοσ
οςτεοκλάςτθσ

CFU-GM = παράγοντασ διζγερςησ αποικιών κοκκιοκυττάρων-μακροφάγων.
M-CSF = παράγοντασ διζγερςησ αποικιών μακροφάγων.

οςτεοβλάςτεσ



RANKL

RANK

OPG

Denosumab

Αναςτολι του ςχθματιςμοφ, τθσ λειτουργίασ 
και τθσ επιβίωςθσ των οςτεοκλαςτϊν

CFU-GM
Οςτεοκλάςτθσ
πριν τθ ςφντθξθ

Ορμόνεσ
Αυξθτικοί Παράγοντεσ
Κυττοκίνεσ

Οςτικόσ Σχθματιςμόσ

Οςτεοβλάςτεσ

Αναςτολι Οςτικισ 
Απορρόφθςθσ

ΡΝ DENOSUMAB ΚΔ ΡΖ Π΢ΛΓΔΠΖ ΡΝ΢ ΚΔ 
ΡΝ RANKL ΑΛΑΠΡΔΙΙΔΗ ΡΝ 

ΠΣΖΚΑΡΗΠΚΝ, ΡΖ ΙΔΗΡΝ΢ΟΓΗΑ ΘΑΗ ΡΖΛ 
ΔΞΗΒΗΥΠΖ ΡΥΛ ΝΠΡΔΝΘΙΑΠΡΥΛ



DENOSUMAB VS

ΓΗΦΥΠΦΝΛΗΘΥΛ

N-BP

N-BP

BP

BP

-Σχθματιςμόσ
-Λειτουργία
-Επιβίωςθ

-Λειτουργία
-Επιβίωςθ

Οςτεοκλαςτϊν Οςτεοκλαςτϊν



Πλθκυςμόσ Μελζτθσ

 7,808 μετεμμθνοπαυςιακζσ
γυναίκεσ

 T-score < –2.5 ςτθν ΟΜΣΣ ι ςτο 
ολικό ιςχίο και όχι < –4.0 

Κφριο καταλθκτικό ςθμείο

 Νζα ςπονδυλικά κατάγματα ςτουσ 
36 μινεσ

Δευτερεφοντα καταλθκτικά 
ςθμεία

 Χρόνοσ για  μθ ςπονδυλικό κάταγμα

 Χρόνοσ για κάταγμα ιςχίου

Μινασ Μελζτθσ
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Denosumab
60 mg SC Q6M

n = 3,902

Placebo
n = 3,906

Calcium and vitamin D

Ζ ΚΔΙΔΡΖ FREEDOM

SC = subcutaneously; Q6M = once every 6 months
Cummings SR, et al. N Engl J Med. 2009;361:756-765.



ΚΔΗΥΠΖ ΡΝ΢ ΘΑΡΑΓΚΑΡΗΘΝ΢

ΘΗΛΓ΢ΛΝ΢ ΠΡΝ΢ρ 36 ΚΖΛΔΠ
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RR = risk reduction
Cummings SR, et al. N Engl J Med. 2009;361:756-765.

Placebo
Denosumab

RR = 40%
P = 0.04

RR = 20%
P = 0.01

RR = 68%
P < 0.001



RR = 61%
P < 0.001

2,2%

5,0%

7,2%

0,9%
1,4%

2,3%

0,0%

1,0%

2,0%

3,0%

4,0%

5,0%

6,0%

7,0%

8,0%

0–12 Months 0–24 Months 0–36 Months

Placebo
Denosumab

ΠΡΑΘΔΟΖ ΣΟΝΛΝ ΚΔ ΡΝ ΣΟΝΛΝ

ΚΔΗΥΠΖ ΡΥΛ ΠΞΝΛΓ΢ΙΗΘΥΛ

ΘΑΡΑΓΚΑΡΥΛ
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%
)

RR = 71%
P < 0.0001

RR = 68%
P < 0.001

Intent-to-treat, last observation carried forward analysis
Data on file, Amgen.



Π΢ΓΘΟΗΡΗΘΔΠ ΚΔΙΔΡΔΠ ΝΠΡΗΘΖΠ

Ξ΢ΘΛΝΡΖΡΑΠ ΚΔ ΑΙΔΛΓΟΝΛΑΡΖ
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*P < 0.0001
**P = 0.0002

Alendronate 70 mg QW

Denosumab 60 mg Q6M
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0.6%**

0.6%**
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0.85%*

1.18%*

0.99%†

1.05%‡

0.73%•

*p < 0.0001 †p = 0.0003c‡p = 0.0012   §p = 0.0121   

Patients previously treated with ALNPatients naïve to ALN



ΡΝ PROFILE ΑΠΦΑΙΔΗΑΠ ΡΝ΢

DENOSUMAB ΠΡΖ ΚΔΙΔΡΖ FREEDOM

ΖΡΑΛ ΞΑΟΝΚΝΗΝ ΚΔ ΡΝ ΔΗΘΝΛΗΘΝ

ΦΑΟΚΑΘΝ

Ανεπιθύμηηες Ενέργειες, n (%)
Placebo

(n = 3,876)

Denosumab
60 mg Q6M
(n = 3,886) P value

Όλες οι ανεπιθύμητες ενέργειες 3,607 (93.1) 3,605 (92.8) 0.91

Σοβαρές ανεπιθύμητες ενέργειες 972 (25.1) 1,004 (25.8) 0.61

AEs ποσ οδήγηζα ν ζηη διακοπή ηης 
μελέηης 81 (2.1) 93 (2.4) 0.39

AEs ποσ οδήγηζα ν ζηη διακοπή ηης 
τορήγηζης αγωγής 202 (5.2) 192 (4.9) 0.55

Adapted from: Cummings SR, et al. N Engl J Med. 2009;361:756-765.



ΡΟΝΞΝΠ ΣΝΟΖΓΖΠΖΠ

• Χορθγείται με απλι ιατρικι ςυνταγι

• Υποδόρια ζνεςθ

• Χορθγείται κάκε 6 μινεσ

• Δεν ςυνοδεφεται από προβλιματα από το ανϊτερο γαςτρεντερικό ςφςτθμα

• Δεν απαιτοφνται περίπλοκεσ οδθγίεσ λιψθσ



ΡΝ 50% ΡΥΛ Γ΢ΛΑΗΘΥΛ ΞΝ΢ 
ΙΑΚΒΑΛΝ΢Λ ΓΗΦΥΠΦΝΛΗΘΑ ΘΑ 

ΓΗΑΘΝΤΔΗ ΡΖΛ ΑΓΥΓΖ ΠΔ 1 ΣΟΝΛΝ

15%

26%

48%

30%

17%

8%

Landsfeldt et al, ISPOR 2009

Η χοριγθςθ μίασ εφλθπτθσ αγωγισ αναμζνεται 
να αυξιςει ςθμαντικά τθ ςυμμόρφωςθ

Εξαιτίασ κυρίωσ των διαταραχϊν 
ςτο γαςτρεντερικό ςφςτθμα και 
άλλων ανεπικφμθτων ενεργειϊν



*Siris ES, et al. Mayo Clin Proc. 2006;81:1013-1022.

Η χαμθλότερθ του 50% ςυμμόρφωςθ με τθ 
φαρμακευτικι κεραπεία μπορεί να μθν 
μειϊςει τον κίνδυνο καταγμάτων

Η κακι ςυμμόρφωςθ ςχετίηεται με 30% 
μεγαλφτερο κίνδυνο καταγμάτων και 
αυξθμζνθ χριςθ νοςοκομειακϊν πόρων

Ζ ΘΑΘΖ Π΢ΚΚΝΟΦΥΠΖ ΠΣΔΡΗΕΔΡΑΗ ΚΔ 
Α΢ΜΖΠΖ ΡΝ΢ ΘΗΛΓ΢ΛΝ΢ ΘΑΡΑΓΚΑΡΥΛ 

ΘΑΗ ΡΖΠ ΣΟΖΠΖΠ ΢ΓΔΗΝΛΝΚΗΘΥΛ 
ΞΝΟΥΛ



Π΢ΚΞΔΟΑΠΚΑΡΑ

•Για πρϊτθ φορά ο κλινικόσ ιατρόσ ζχει ςτθ κεραπευτικι του φαρζτρα μία 
ςτοχευμζνθ κεραπεία για τθν οςτεοπόρωςθ

•Το denosumab ζχει μελετθκεί ευρζωσ και παρουςιάηει ςυνδυαςμό 
αποτελεςματικότθτασ και αςφάλειασ

•Ο εφλθπτοσ τρόποσ λιψθσ του αναμζνεται να οδθγιςει ςε υψθλι ςυμμόρφωςθ, 
απαραίτθτθ προχπόκεςθ για τθν αποφυγι καταγμάτων

•Απευκφνεται ςε αςκενείσ με μετεμμθνοπαυςιακι οςτεοπόρωςθ 
και αυξθμζνο κίνδυνο καταγμάτων

•Το κόςτοσ του είναι ςυγκρίςιμο με τισ υπάρχουςεσ αγωγζσ


