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Bisfosfonatos
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Efeito do BF na
osteoclasto

Sato, M, et al. J Clin Invest. 1991;88:2095-2105.
Hughes DE, et al. J Bone Miner Res. 1995;10:1478-1487.
Rogers M. Curr Pharm Des. 2003;9:2643-2658.

Morte celular por apoptose




Interacao do BF co
0SSEe0

A afinidade O0ssea € a capacidade que o BF possui parz
mover pelo tecido 6sseo. |
* Quanto menor for a afinidade 6ssea de BF maior sera sua capamda

de difusao pelo tecido 6sseo.
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Ligacao mais fraca ao osso Ligacao mais forte ao osso
* Maior mobilidade no tecido 6sseo * Menor mobilidade no tecido 6sseo
* Mais difusao no osso * Menos difusdao no osso
« Ex: ETD e RIS « Ex: ALN e ZOL

Nancollas GH et al. BONE, 2006 May;38(5):617-27




BFs e afinidade Ossea
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Maior adsorcao a hidroxiapatita
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Nancollas GH et al. BONE, 2006 May;38(5):617-27



5FS € potencia antirreabsorti
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Dunford JE et al. J Pharmacol Exp Ther. 2001; 296(2):235-42.



Bisfosfonatos - Indi
pela AN VISA/FDA/EMEA

Estudos placebo controlados que mostram a eficacia anti-fratura

Fratura Fratura de Fratura nao
Vertebral fémur vertebral

Bisfosfonato
alendronato
risedronato
ibandronato

zolendronato

Watts NB, Diab DL. J Clin Endocrinol Metab; 2010




Bisfosfonatos - Indicc
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pela ANVISA/FDA/EMEA
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Watts NB, Diab DL. J Clin Endocrinol Metab; 2010



diferentes

Via Oral

medicamento endovenoso

alendronato 10 mg

risedronato 5 mg 35 mg 150 mg

ibandronato 2,5 mg 150 mg 3 mg 3/3 meses
zoledronato 5 mg/ano

Watts NB, Diab DL. J Clin Endocrinol Metab; 2010




Bisfosfonatos:
Generico
VS.

Referencia




Rheumatol Int (2009) 30:213-221
DOI 10.1007/s00296-009-0940-5

ORIGINAL ARTICLE

Differences in persistence, safety and efficacy of generic
and original branded once weekly bisphosphonates

in patients with postmenopausal osteoporosis: 1-year results
of a retrospective patient chart review analysis

Johann D. Ringe - Gerd Moller

Estudo retrospectivo que observou durante 1 ano, 186 mulheres na pés-menopausa
com osteoporose, em tratamento entre 12 e 36 meses.

Comparacao das mudancas de DMO, persisténcia e incidéncia de eventos adversos
em pacientes tratados com alendronato genérico, Fosamax® e Actonel® todos em

regime semanal.
Todas as pacientes receberam 1.200 mg de calcio e 800 Ul de vitamina D por dia.



Persisténcia ao trat

ALN Gen.
B Fosamax®

Bl Actonel®

Persisténcia

Ringe JD, Mdller G. Rheumatol Int, 30(2):213-21,2009.



DMO coluna lombar

ALN Gen.
B Fosamax®

M Actonel®

Ganho de DMO

Coluna Lombar Quadril

Ringe JD, Mdller G. Rheumatol Int, 30(2):213-21,2009.



Eventos Adversos -

1900ral - ALN Gen. B Fosamax® B Actonel®
(n=62) (n=62) (n=62)

1900ral -
1900ral -
1900ral -
1900ral -
1900ral

1900ral

1900ral

Numero de fraturas vertebrais e nao vertebrais:
*versus Fosamax p < 0.05, versus Actonel p < 0.01 *ALN Gx x Fosamax® (NS), Fosamax® x Actonel® (NS),
ALN Gx. x Actonel® p < 0.05

Ringe JD, Mdller G. Rheumatol Int, 30(2):213-21,2009.



portancia da Adesao ao

Tratamento




Adesao ao Tratamento
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1. Tosteson AN, et al. 2003, Am J Med 115:209-216 ; :
2. Caro JJ,et al. 2004, Osteoporos Int 15:1003—1008 0.00 010 020 030 040 050 060 070 080 080 1.00
3. Huybrechts KF, et al. 2006, Bone 38:922-928 ~

4. Siris ES et al. Mayo Clin Proc. 2006; 81(8): 1013-1022 Adesdo ao tratamento

5. Gold DT et al. Annals Pharmacother. 2006




Estudo SARA - Taxa de persisténcis

mulheres e homens combinados
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Landfeldt E, et al. Osteoporos Int (2012) 23:433-443




Persisténcia apos 1 ano
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Confavreux C, et al. European Journal of Endocrinology, 166:735-41,2012




Bisfosfonatos - Indicacoes

* Quem?
- Mulheres
- Homens
- Criancas
- Homens e mulheres com osteoporose associada a
corticoterapia

 Quando?
- Na pré-menopausa (com cuidado)
- Primeiros anos apos a menopausa
Muitos anos apos a menopausa

« “Status’ o0sseo
- Osteopenia ou osteoporose
- Com ou sem fraturas de coluna e/ou femur




Problemas relacionac

e Fratura atipica

e Osteonecrose de mandibula




Consideracoes finais

® Primeira linha de tratamento da osteoporose

e Aselecao do BP do perfil de risco de cada paciente,
assim como custo e preferéncia pessoal dele

¢ Ainda é preciso definir tempo otimo de tratamento e
associacao com medicamentos formadores de 0sso
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