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Effetti scheletrici degli inibitori dell’aromatasi

Markers di turnover osseo e BMD

Eastell, JBMR 2006



Effetti scheletrici degli inibitori dell’aromatasi

Perdita di massa ossea

4%

Body,  BMC Cancer, 2011

Coleman, Lancet Oncol, 2007

“More than 30% of patients treated with anastrozole will have a diagnosis of 

osteoporosis in the subsequent years.” Eastell, J Clin Oncol, 2008



Effetti scheletrici degli inibitori dell’aromatasi

Correlazione fratture cliniche-BMD

Body,  BMC Cancer, 2011

“Women treated with AIs present a more than 30% higher risk of fractures 

compared to age-matched healthy postmenopausal women.” 
Chen, Cancer, 2005



Effetti scheletrici degli inibitori dell’aromatasi

Correlazione fratture morfometriche vertebrali-BMD

“AI therapy is associated with high prevalence of radiological VFs, which were 

shown to be independent of BMD values during the adjuvant treatment.”
Pedersini, Bone, 2017





La premessa
Un corretto e completo inquadramento clinico

Calcio

Fosforo

Vitamina 25OH-DVitamina 25OH-D

PTH

Calciuria 24 ore

Fosfaturia 24 ore

Markers turnover osseo

Pedersini, Bone, 2017



Le linee-guida
Chi trattare?

ASCO 2003 Revisione 2008

T-score ≤ -2.5DS → Bifosfonati T-score ≤ -2.0DS →  Bifosfonati

T-score ≤ -1.0DS e > -2.5DS

TAILORED-THERAPY 

Bifosfonati se (2 criteri) → 
T-score ≤ -1.5DS,  Over 65 anni,  BMI <20 Kg/m2, Fumo,

Familiarità per frattura di femore,

Pregressa frattura patologica in età < 50anni,

Terapia corticosteroidea per > 6 mesi.

ESCEO 2012
ESMO 2014

UE Consensus 2016

EMAS 2017
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� Aumento della densità minerale ossea in tutti i siti

� Coerente riduzione delle fratture (vertebrali, non 

vertebrali e di femore)

NO effetti collaterali

Il farmaco “ideale”

� NO effetti collaterali

� Basso costo, facile da reperire e da somministrare

� Dimostrata efficacia e tollerabilità a lungo 

termine



I farmaci reali



Bifosfonati e inibitori dell’aromatasi

Alendronato per os (BATMAN trial)

Lomax, J Bone Oncol, 2013



Risedronato per os (REBBeCA study)

Bifosfonati e inibitori dell’aromatasi

Greenspan, J Clin Oncol, 2008



Zoledronato ev (gli studi Z-FAST e ZO-FAST)

Brufsky, J Clin Oncol, 2007

Bifosfonati e inibitori dell’aromatasi

Valachis, Oncologist, 2013



Ab monoclonale anti RANK-L

Denosumab (Prolia®)



Denosumab e inibitori dell’aromatasi

AMG162 clinical trial

Ellis, J Clin Oncol, 2008



ABCSG-18

Adjuvant denosumab 60 mg twice per year reduces

the risk of clinical fractures in postmenopausal

women with breast cancer receiving aromatase

inhibitors, and can be administered without added

toxicity. Since a main side-effect of adjuvant breast

cancer treatment can be substantially reduced by the

addition of denosumab, this treatment should be

considered for clinical practice.

Gnant, Lancet, 2015

Denosumab e inibitori dell’aromatasi

For immediate denosumab versus

zoledronic acid, there was a

significant difference when

analyzed by fixed effects models

but not by random effects model.

Further subsequent analyses are

needed at different time points in

order to better understand the

long term protective effects of

both agents.

Abdel-Rahman, Expert Rev Anticancer Ther, 2016



� La donne che intraprendono una terapia con inibitori
dell’aromatasi sono ad aumentato e precoce rischio di fratture
da fragilità.

� I farmaci anti-riassorbitivi sono efficaci nel prevenire la perdita
di massa ossea causata dagli inibitori dell’aromatasi e nel
ridurre il rischio fratturativo (Zoledronato sulle fratture cliniche
e Denosumab sulle fratture morfometriche vertebrali).

Conclusioni

e Denosumab sulle fratture morfometriche vertebrali).

� La terapia anti-riassorbitiva va pertanto iniziata precocemente,
già all’inizio del trattamento anti-neoplastico.

� La terapia va praticata sempre nei pazienti con T-score ≤-2.5DS
ed individualizzata in presenza di osteopenia (sulla base del
profilo di rischio che deve necessariamente comprendere la
valutazione morfometrica vertebrale).



Grazie per 

l’attenzione


