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Nowe nadchodz ące terapie                                  
w osteoporozie
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Katedra Reumatologii i Rehabilitacji
Uniwersytet Medyczny w Poznaniu
Oddział Reumatologii i Osteoporozy
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Nowe leki w osteoporozie

• Abaloparatyd
– iniekcyjna forma podskórna (SC) 

– forma transdermalna (TD, 3M´s)

• Romosozumab (anty-sklerostyna IgG2)
– blosozumab (anty-sklerostyna IgG4)

• Odanacatib (inhibitor katepsyny K)

Congress Highlights ASBMR Seattle 2015
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Terapie anaboliczne

• Abaloparatyd (SC i TD):

– nowy syntetyczny analog PTHrP reagujący z ludzkim 
receptorem dla PTH1

– lek w 3 fazie badań klinicznych ACTIVE (18 m-cy)                       
i ACTIVExtend (6 m-cy) 

– komparatorem w badaniach z formą podskórną jest 
teryparatyd lub placebo lub alendronian

– abaloparatyd SC vs TD (ocena profilu 
farmakokinetycznego: AUC, Cmax, Tmax, T1/2 ) 

Congress Highlights ASBMR Seattle 2015
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Terapie anaboliczne - abaloparatyd SC
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Terapie anaboliczne - abaloparatyd SC
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Terapie anaboliczne - abaloparatyd SC
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Terapie anaboliczne

• Romosozumab (inhibitor sklerostyny IgG2):
– szybki wzrost BMD kręgosłupa i kości udowej

– przejściowy wzrost P1NP (ang. procollagen
type 1 N-terminal propeptide)

– spadek s-CTX (ang. C-terminal telopeptide of 
type 1 collagen) 

– przyrost kości korowej w obrębie kręgosłupa 
lędźwiowego znacząco większy niż w przypadku 
teryparatydu (TPTD)
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Wpływ romosozumabu na wytrzyma łość
kości w kr ęgos łupie l ędźwiowym
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Wpływ romosozumabu na wytrzyma łość
kości w obr ębie ko ści udowej
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Terapie antyresorpcyjne

• Katepsyny to grupa enzymów lizosomalnych należących do 
rodziny tzw. proteaz (B, C, F, H, K, L, O, S, V, X i W)

• Katepsyna K jest enzymem regulującym resorpcję tkanki 
kostnej w zależności od i degradację hydroksyapatyt, 
kolagenu typu 1 i typu 2 

• Katepsyna K wykazuje ekspresję na osteoklastach, 
osteoblastach i osteocytach

• Gen dla katepsyny K jest zlokalizowany na chromosomie 1 
g21, a transkrypcja jest stymulowana przez IL-1 oraz 
RANKL przy modulacji przez NF-ĸB
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Terapie antyresorpcyjne

• Odanacatib (inhibitor katepsyny K):

– hamuje resorpcję kości przez zmniejszenie 
aktywności katepsyny K

– podobny wzrost BMD w kręgosłupie i kości udowej                   
u mężczyzn jak u kobiet w okresie pomenopauzalnym

– długotrwały spadek u-NTX (ang. N-terminal 
telopeptide of type 1 collagen) oraz s-CTX
(ang. C-terminal telopeptide of type 1 collagen) 

– krótkotrwały spadek s-P1NP (ang. procollagen type 1 
N-terminal propeptide) i s-BSAP (ang. bone alkaline 
phosphatase)
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• Dawka: 50 mg raz na tydzień doustnie

• Grupa badana: 16713 kobiet po menopauzie, w średnim 
wieku 72,8±5,3 lat

• Analiza: 12000 kobiet leczonych ponad 3 lata, 7081 
kobiet ukończyło 4-letnie leczenie

• Wyniki:
– redukcja ryzyka morfometrycznych złamań trzonów kręgów                        

o 54% vs placebo
– redukcja ryzyka klinicznych złamań trzonów kręgowych                             

o 72% vs placebo
– redukcja ryzyka złamań kości udowej o 47% vs placebo
– redukcja ryzyka złamań pozakręgowych o 23% vs placebo

1147 Odanacatib Anti-Fracture Efficacy and Safety in 
Postmenopausal Women with Osteoporosis. Results fro m the 
Phase III Long-Term Odanacatib Fracture Trial (LOFT)

Congress Highlights ASBMR Houston 2014
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• MACE (ang. Major Adverse Cardiovascular Events):
– 215 vs 194 (HR 1.12; 95% CI 0.93, 1.36) � � �

• Zgony:
– 271 vs 242 (HR 1.13; 95% CI 0.95, 1.35) � � �

• Udary m ózgu:
– 109 vs 86 (HR 1.28; (95% CI 0.97, 1.70) � � �

1148 Safety and Tolerability of Odanacatib Therapy in 
Postmenopausal Women with Osteoporosis: Results fro m the 
Phase III Long-Term Odanacatib Fracture Trial (LOFT)

Congress Highlights ASBMR Houston 2014
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