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lpocalcemia in pazienti in trattamento
con Bisfosfonati o Denosumab
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ZOL: zoledronic acid 35 mcg/Kg every 2 weeks
VITD-: deficit di vitamina D
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ON] indotta da Denosumab

ON] Ipocalcemia
Acido zoledronico Denosumab
Individual trial risk ratios : Risk Ratio (p-valug)
Various malignancies (Henry, ef aff™) H 091 (p=1.000)
I
Breast cancer (Stopeck, &f af"%) —a 1,42 p=0.387) 3,4% 5,5%
I
Prostate cancer (Fizazi, ef af™) Y i 1,84 (n=0.086) 6,0% 13%
I
Pooled risk ratios I
| p<0,000
Al denosumab trials -l—t— 140 (p=0.110)
Trials reporting denosumab superiority : ¢ 161 (p=0.052)
0.2 1.0 20

Higher ONJ risk zoledronicacid ~ Higher ONJ risk denosumab




Anche Sorafenib e Sunitinib possono
causare ONJ..

Meccanismo prevalente — Inibizione angiogenesi

IPOFOSFATEMIA: effetto
collaterale frequente (circa
30-40%)




vitamin D values
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Farmaci diversi inducono ONJ: quale
meccanismo comune!

Acido Zoledronico: Denosumab:
Inibizione turnover osseo Inibizi
Inibizione angiogenesi <| Ipocalcemia, iperPTH, ipovitD
Alterazioni immunitarie m
Alteraziani
<pocalcemia, iperPTH, ipovitD __ >
Altre cause?
Sorafenib: Sunitinib:
Inibizione angiogenesi Inibizio
“Tpocalcemia, iperPTH, ipovitD < Ipocalcemia, iperPTH, ipovitD
Altre cause? Altre cause!







Conclusion

La patogenesi delllONJ & multifattoriale, tra i vari
meccanismi patogenetici, vi potrebbero essere
anche l'ipocalcemia e l'ipovitaminosi D

Un'adeguata supplementazione con Vitamina D
potrebbe essere utile nella prevenzione
dell'insorgenza di ON]J e nel trattamento dellON]
in pazienti in trattamento con farmaci inibitori del
riassorbimento osseo.

Tali osservazioni potrebbero costituire il razionale
per studi volti a valutare il ruolo della
supplementazione con vitamina D nella
prevenzione e nel trattamento dell'ON].



