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Sospensione dai BF

SISI NONO
•Migliore guarigione tessuti molli

(Landesberg R et al.  JOMS 2008)

•Migliore guarigione ossea

• Riduzione dolore e progressione

•Drug holiday: non è un  rischio (?)

• Rischio  ripresa o avanzamento 
patologia primaria: 

CONDIZIONI SISTEMICHE

SISI NONO



SI

3 mesi prima
3 mesi dopo

Condizioni sistemiche
In accordo col curante

3 mesi prima
Fino alla guarigione ossea

Potrebbe aiutare a 
risolvere il dolore e la 
progressione



Bisphosphonate-Related
Osteonecrosis of the Jaw:

Diagnosis, Prevention,
and Management
Salvatore L. Ruggiero and Bhoomi Mehrotra

Annu. Rev. Med. 
2009. 60:85–96

SI

SOSPENDERE 3 MESI PRIMA
in pz che assumono BF da almeno 3 anni

In accordo con le direttive AAOMS



SI

SOSPENDERE FINO A 
GUARIGIONE AVVENUTA



Ten Years’ Experience with Alendronate
for Osteoporosis in Postmenopausal Women

Henry G. Bone, M.D., David Hosking, M.D., Jean-Pierre Devogelaer, M.D.,
Joseph R. Tucci, M.D., Ronald D. Emkey, M.D., Richard P. Tonino, M.D.,

Jose Adolfo Rodriguez-Portales, M.D., Robert W. Downs, M.D.,
Jayanti Gupta, Ph.D., Arthur C. Santora, M.D., Ph.D.,

and Uri A. Liberman, M.D., Ph.D

The New England Journal of Medicine

• Alendronato x os
• ctr: 10 anni
• 247 donne 

350:1189-1199    2008

Misurazione effettuate tramite: 

SI

• Ntx urine
• Fosfatasi alcalina• 247 donne 

• 2 gruppi : assunzione  
continua/discontinua del  farmaco 

LA SOSPENSIONE DAL BF (Alendronato)
Porta ad una graduale riduzione dei suoi effetti

• Fosfatasi alcalina
• Rx x calcificazione ossea:

spina lombare
femore



Osteonecrosis of the Jaw in Patients Receiving 
Intravenous or Oral Bisphosphonates

Amber E.King, Pharm D., and Elena M, Umland, Pharm D.

Pharmacotherapy 2008;28(5):667-677

SOSPENDERE il BF 
potrebbe:
(AAOMS) 

SI

potrebbe:
(AAOMS) 

•Prevenire la progressione dell’ONJ
•Diminuire i sintomi

Considerazioni ipotetiche, basate su osservazioni 
cliniche, non fondate su studi scientifici

.



BF OS-IM
BF EV

La sospensione del BF 
comporta 

POCHI RISCHI 

I BENEFICI dati dal BF  
valgono più del 
RISCHIO POCHI RISCHI 

per la progressione 
dell’OSTEOPOROSI

STOP:

3 MESI PRIMA  
3 MESI DOPO

RISCHIO 
di progressione 

dell’ONJ

CONTATTARE L’ONCOLOGO

Amber E.King, Pharm D., and Elena M, 
Umland, Pharm D.

Pharmacotherapy 2008;28(5):667-677



Ostéonécrose des maxillaires et 
bisphosphonates en cancérologie

René-Jean BENSADOUN, Jean-Louis BLANC, Cyril CONFAVREUX, 
René GOURMET, Jean-Michel MAES, Guillaume PENEL, 

Marie-Hélène VIEILLARD, Anne WOELLER

Bull Cancer 2008 ; 95 (4) : 413-8

SI

La SOSPENSIONE del BF è indicata FINO ALLA 
COMPLETA CICATRIZZAZIONE 

nel caso in cui NON SIA POSSIBILE sospendere

• Eseguire le cure odontoiatriche necessarie prima
dell’inizio del trattamento
• Mantenere una buona igiene
• Controllare periodicamente il paziente

.



NECESSITA’ DI UN 
TRATTAMENTO INVASIVO

COMPARSA DELL’ONJ

Ritardare la successiva 
somministrazione del BF
(non nei pz ad alto rischio)

Effettuare le estrazioni dentarie 
con terapia antibiotica prima e 
dopo la chirurgia per almeno 10 gg

Riprendere il BF dopo la 
cicatrizzazione completa 

Prendere in considerazione  la 
componente infettiva (ATB mirati?)

Valutare la scelta chirurgica più 
conservativa possibile

•Stop al BF (non nei pz ad alto 
rischio)
•Risomministrare il BF in funzione 
dell’evoluzione della malattia 
sistemica



Bisphosphonate-Induced Osteonecrosis of the Jaw

Courtney D.Krueger, Patricia M.West, Matthew 
Sargent, Amy E.Lodolce, and A Simon Pickard

SI

The Annals of Pharmacotherapy, 2007 February (41) 276-284

SOSPENDERE IL BF NEI PZ EV
(Da 1 mese prima a guarigione completata)

(Nessuna presa di posizione per OS e IM)



SI

“RISK ZONE”  

CTX < 150-200 pg/mLCTX < 150-200 pg/mL

Se il Bf viene sospeso, il valore del CTX 
incrementa circa 25 pg/mL al mese 



SI

NO

Diversi Autori 
concordano con questa 
evidenza clinicaevidenza clinica

� Perché tende a crearsi un sequestro 
spontaneo?

� Riattivazione del metabolismo osseo?



Recommendations for the prevention, diagnosis, and 
treatment of osteonecrosis of the jaw (ONJ) in cancer 

patients treated with bisphosphonates

José Bagán, Juan Blade, Jose Manuel Cozar, Manuel Constela, Ramón García Sanz, Francisco Gómez 
Veiga, Juan José Lahuerta, Ana Lluch, Bartomeu Massuti, Juan Morote, Jesús F. San Miguel, Eduardo 
Solsona

Med Oral Patol Oral Cir Bucal 2007;12:E336-40. 

SI

NO

ESTRAZIONI (ONJ-)
CHIRURGIA RESETTIVA 
PER GROSSE ONJ

NON C’E’ EVIDENZA CHE 
LA SOSPENSIONE DIA 

BENEFICI

IL BF DOVREBBE ESSERE SOSPESO
(VALUTARE RISCHI/BENEFICI)



Bisphosphonate-associated osteonecrosis of 
the jaw:  does it occur in children?

J. J. Brown, L. Ramalingam and M. R. Zacharin

Clinical Endocrinology (2008)
68,863–867• 11/42  bambini in terapia con BF

• BF prev x osteogenesi imperfetta 
• hanno subito estrazioni senza alcun 

protocollo particolare

NO

NON SOSPENDERE

NO ONJNO ONJ

Turn over osseo aumentato
Maggiore vascolarizzazione
Miglior risposta ai traumi (dentizione permanente)



Summary of ASBMR Task Force on ONJ

D.B. Burr

J Musculoskelet Neuronal Interact 2007; 7(4):354-355

NO

Emi-vita 
molto lunga

NON SOSPENDERE



Bisphosphonate-Associated Osteonecrosis of the Jaw in Patients 
with Multiple Myeloma and Breast Cancer

E.Nastro, C.Musolino, A.Allegra, G.Oteri, M.Cicciù, 
A.Alonci, E.Quartarone, C.Alati, F.S.DePonte

Acta Haematol 2007;117:181-187

Studio piccolo :

• 12 pz

NO

• 12 pz
• tutti ONJ+
• tutti pz oncologici (ZOL-PAM)

NON SOSPENDERE

[..] Anche se: in assenza di rischi di ipocalcemia 
severa sarebbe plausibile considerare lo stop [..]



ESTRAZIONI IN PZ BF

359359
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Totale pazienti Totale estrazioni CTR 1 MESE CTR 3 MESI CTR 6 MESI CTR 12 MESI CTR 18 MESI COMPLICANZE

114 359 108 93 122 36 0 1

Totale pazienti Totale estrazioni CTR 1 MESE CTR 3 MESI CTR 6 MESI CTR 12 MESI CTR 18 MESI COMPLICANZE

35 110 26 48 33 3 0 1

Totale pazienti Totale estrazioni CTR 1 MESE CTR 3 MESI CTR 6 MESI CTR 12 MESI CTR 18 MESI COMPLICANZE

79 249 82 45 89 33 0 0

359359

ev

os im

TOT



ESTRAZIONI: BF OS - IM
[Aggiornato a Aprile 2009]  

Totale pazienti Totale estrazioni CTR 1 MESE CTR 3 MESI CTR 6 MESI CTR 12 MESI CTR 18 MESI COMPLICANZE

79 249 82 45 89 33 0 0



ESTRAZIONI: BF EV
[Aggiornato a Aprile 2009]  

Totale pazienti Totale estrazioni CTR 1 MESE CTR 3 MESI CTR 6 MESI CTR 12 MESI CTR 18 MESI COMPLICANZE

35 110 26 48 33 3 0 1



ONJ +
[Aggiornato a Aprile 2009]  

Sospensione dal BF alla chirurgia   

1  

1  

1  

2  1  



Accepted in March 2009  

- BF os < 3 anni: bassissimo rischio.
- BF os > 3 anni o < 3 anni  + corticost.:  valutare CTX (C-terminal telopeptide).
- CTX < 150 pg/mL:  stop BF x 6-9- mesi.
- In ogni caso, se possibile: stop BF x 1-3 mesi potrebbe diminuire l’effetto 

anti-angiogenetico dei BF (x la mucosa)

..to be or not to be..

- Se necessaria chirurgia nei 4 quadr: prima 1 quadr – ctr x 2 mesi –
poi altri quadr (eventualmente anche in contemporanea).

- BF ev: il CTX non sembra essere un buon parametro di valutazione 
del rischio di comparsa di ONJ.

- BF ev: in ogni caso interrompere 1-3- mesi in accordo con il Curante 
per ridurre gli effetti anti-angiogenetici.

CONCLUSIONI ?



Grazie  

matteo.scoletta@libero.it  


