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Presentacion

La variabilidad en la practica clinica es un hecho constatado en el gjercicio de la medicina, y la os-
teoporosis no escapa a esta circunstancia.

Cuias de reconocido prestigio no coinciden en sus propuestas para decidir sobre cuestiones tan
importantes como a quién pedir una densitometria 6sea, a quién tratar, con qué o durante cuan-
to tiempo.

En este contexto de variabilidad, este documento pretende ofrecer al médico unas propuestas
concretas para utilizar en su trabajo diario. Para ello se ha hecho una revision de las guias de prac-
tica clinica, documentos de consenso y articulos de revision de los Ultimos cinco afos. En cada ca-
pitulo se exponen y analizan las diferentes propuestas que sobre cada tema hay en la bibliografia;
algunas de ellas, como se ha comentado, no coinciden.

Para facilitar el trabajo en el dia a dia, junto con este documento se adjunta un «resumen practi-
co», compuesto fundamentalmente por tablas ordenadas de forma logica y secuencial, en el que
se recomiendan las opciones que pueden ser mas Utiles en nuestra practica clinica.

Son eso, recomendaciones. La incertidumbre constituye una parte del ejercicio médico, mas ain
en el ambito de la Atencion Primaria. Escoger significa poder equivocarse o no elegir la opcion
mas adecuada: es un riesgo que asumimos.






1. Qué es la osteoporosis: definicion.
Epidemiologia

Fernando Leén Vazquez

Wl Definiciones

La osteoporosis se define como la enfermedad del hueso caracterizada por una menor
resistencia del mismo, que se debe tanto a un déficit en la densidad mineral (cantidad) 6sea como
a una alteracion en la microarquitectura (calidad) del hueso, o a ambos factores, lo que ocasiona
una mayor fragilidad y una mayor predisposicion a sufrir fracturas ante minimos traumatismos'.

La fractura por fragilidad o fractura osteopordtica es aquella que se produce sin existir un
traumatismo suficiente que justifique la rotura en un hueso previamente sano; por ejemplo, si se
trata de una caida desde una altura inferior a la propia estatura del paciente (sin estar subido a
ningun sitio). Otro adjetivo adecuado seria el de fractura «patologica», pero este término tradicio-
nalmente se ha utilizado para hablar de las fracturas que se producen sobre un foco neoplasico,
primario o secundario, por lo que no se empleara en este documento para evitar la confusién.

La definicion propiciada por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en 1994 considera que se
padece osteoporosis densitométrica cuando la medida de la densidad mineral 6sea (DMO) es
igual o esta por debajo de -2,5 desviaciones estandares (T-score < —2,5 DE) respecto de la media de
DMO durante el pico de masa 6sea, y que existe osteoporosis establecida cuando, ademas
de reunir el criterio anterior, ya se ha producido la fractura por fragilidad?. Se habla de osteope-
nia cuando el valor de DMO se encuentra entre -1,0 y —2,4 desviaciones estandares. Dicha medi-
da se establece con la determinacion de la densidad 6sea después de realizar una densitometria
(absorciometria dual de rayos X [DXA]) en columna lumbar y en cuello femoral, respecto a la des-
viacion estandar de las efectuadas durante el pico maximo de DMO (tabla 1).

La definicion de la OMS ha quedado superada, ya que solo hacia referencia a la DMO obtenida en
una densitometria, un marcador de cantidad de hueso, pero insuficiente para medir calidad
6sea. Actualmente no se puede definir la osteoporosis solo por un valor de DMO, puesto que se

TABLA 1. DEFINICION DE OSTEOPOROSIS SEGUN LA ORGANIZACION MUNDIAL
DE LA SALUD (1994)?

Osteoporosis
Densitométrica: DMO T-score < 2,5 DE
Establecida: DMO T-score < -2,5 DE con una o mas fracturas por fragilidad

Osteopenia
Solo densitométrica: DMO T-score entre 1,0 y 2,4 DE

DE: desviaciones estandares; DMO: densidad mineral 6sea.
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dejarian de lado aspectos muy relevantes relativos a la microarquitectura trabecular, remodelado
0seo, factores genéticos, farmacolodgicos y otros relacionados con el riesgo de caidas'.

Un factor de riesgo para osteoporosis es aquella circunstancia personal, ya sea de origen am-
biental, hereditario, dietético, relativo a habitos de vida, vinculado con patologias o con trata-
mientos previos, etc., que aumenta el riesgo de presentar una DMO baja. Los factores de riesgo
de osteoporosis inciden sobre la calidad y/o cantidad de hueso, pero también deben tenerse en
cuenta otros factores que no influyen directamente en las caracteristicas del hueso, sino en el ries-
go de fractura. Asi, un factor de riesgo para fractura por fragilidad es una circunstancia con
el mismo origen diverso y que aumenta el riesgo de fracturas, aunque pueda no tener repercusion
en la DMO; por ejemplo, una predisposicion para sufrir caidas es un factor de riesgo para fractu-
ra, pero no para osteoporosis. De hecho, la osteoporosis densitométrica en si se puede considerar
como un mero factor de riesgo para padecer una enfermedad (la fractura por fragilidad).

Se puede establecer un simil con la hipercolesterolemia, que es un mero factor de riesgo, junto
con otros, para padecer una enfermedad vascular arteriosclerética (equivaldria a la osteoporosis
densitométrica), mientras que la cardiopatia isquémica es la enfermedad cuando se ha verificado
un evento vascular (equivaldria a la fractura por fragilidad).

Por tanto, de aqui en adelante, se habla de osteoporosis como la pérdida de resistencia 6sea, con-
siderada un factor de riesgo para fractura por fragilidad, y de osteoporosis establecida con frac-
tura, y se distinguira entre ambas en cada caso para poder tomar una decision ponderada en cada
situacion.

Wl Epidemiologia

Sin duda, la osteoporosis es la enfermedad 6sea mas frecuente. Se diferencia la preva-
lencia de osteoporosis densitométrica como factor de riesgo y la incidencia de la fractura osteo-
porética. Ello da una idea real de la magnitud del problema y evita que se caiga en la tentacién de
hablar de una «epidemia silente» 0 que aparezcan ciertos esléganes publicitarios como «Una
de cada tres mujeres y uno de cada cinco varones mayores de 50 afos tendran una fractura os-
teoporoétican, ya que utilizan inadecuadamente los conceptos de prevalencia y la incidencia de los
eventos.

En Espana, la prevalencia de DMO baja (osteoporosis densitométrica), medida segun criterios de
la OMS, se sitla en torno al 26% en mujeres mayores de 50 anos®. Puesto que se asocia de mane-
ra progresiva a la edad, su frecuencia ira en aumento con el envejecimiento poblacional (tablas 2
y 3) y, en mujeres mayores de 70 anos, la prevalencia llega a ser del 24% en cadera y del 40% en
columna lumbar. Si se consideran los criterios para osteopenia, DMO por debajo de -1 desviacio-
nes estandares, estas cifras se elevan en mujeres mayores de 70 afos hasta el 80% en ambas lo-
calizaciones.

En varones mayores de 50 afios, la prevalencia de osteoporosis densitométrica es de un 4,8% en
columna vertebral y de un 4,4% en cadera*, cinco veces mas baja gue en mujeres. La prevalencia
aumenta con la edad, igual que en el grupo de mujeres.

Si se quiere evaluar la osteoporosis establecida, la prevalencia de fractura vertebral por fragilidad
es del 21,4% en mujeres mayores de 64 afos®, cifra similar a la de varones mayores de 60 afios*. La
probabilidad de sufrir una fractura por fragilidad aumenta dramaticamente con la edad; es muy

\ 10
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TABLA 2. PREVALENCIA DE OSTEOPOROSIS LUMBAR DENSITOMETRICA3

pos de edad

-
N
=

TABLA 3. PREVALENCIA DE OSTEOPOROSIS DE CADERA DENSITOMETRICA3

Prevalencia de osteope

Edad




/

/

\
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rara antes de los 50 afos. La incidencia mas elevada de fractura vertebral se sitUa entre los 73 y los
75 anos; la de cadera, entre los 80 y los 85 afos, y la distal de radio, entre los 65 y los 67 afos®”.

Las fracturas de cadera son las que mas mortalidad presentan, ademas de generar mayor depen-
dencia y gasto sanitario. En Espafia se estima, en personas mayores de 60-65 afios (segln estu-
dios diferentes), una incidencia de 5,1-6,9 fracturas de cadera por fragilidad por 1.000 habitantes/
ano, de las que tres cuartas partes se presentan en mujeresd?. Un tercio de estas ya habian pre-
sentado una fractura previa por fragilidad, incluso el 21% en la otra caderas, lo que supone una
oportunidad de intervencion preventiva. Esta tasa de incidencia es similar a otras declaradas en
Europa, aunque inferior a los valores de los paises escandinavos y Estados Unidos'©.

Estas fracturas suponen un importante consumo de recursos. La estancia media hospitalaria es
de 16 dias y la mortalidad de los pacientes con fractura de cadera alcanza el 5% durante el ingre-
so? y en torno al 20% durante el primer afio. Solo en costes directos, una fractura de cadera 0s-
teoporoética en Europa supone entre 8.300 y 9.900 euros, segun cada pais’.

Un reciente estudio” con participacion de la industria farmacéutica en los 27 paises de la Union
Europea estima gue existen 22 millones de mujeres y 5 millones de varones con osteoporosis den-
sitomeétrica, lo que ocasiona 3.500.000 nuevas fracturas anuales (610.000 de las cuales son de ca-
dera; 520.000, vertebrales, y 560.000, de mufeca). Ello supone un coste estimado de 37.000 mi-
llones de euros, dos tercios de los cuales se dedican a atencion directa a las fracturas, mientras
que solo el 5% se destina a prevencion.

Dada la magnitud del problema, es crucial identificar a la poblacion en riesgo e implementar las
medidas preventivas adecuadas.

Wl Para el dia a dia

7 La osteoporosis es un trastorno tanto de la cantidad como de la calidad del hueso.

7 La osteoporosis no es lo mismo que la DMO baja medida por una densitometria (osteoporosis den-
sitométrica).

7 El problema de la osteoporosis es el riesgo de fracturas por fragilidad, no las cifras de DMO.

7 La prevalencia de osteoporosis densitomeétrica esta en torno al 25% en mujeres mayores de 50 anos
y al 5% en varones, cifras que se doblan a partir de los 70 afnos.

7 Las fracturas se producen a partir de los 50 afos; las de mufeca son las mas precoces (66 anos), se-
guidas de las vertebrales (74 afios) y las de cadera (80-85 anos) que pueden considerarse las mas
graves.

7 Laincidencia anual de fractura de cadera en Espafa esta en torno al 6%. en personas mayores de
60 anos.

~ La mortalidad aguda por fractura de cadera es del 5%, y del 20% durante el primer afno. El coste di-
recto de una fractura ronda los 9.000 euros.

12
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2. Quién se puede fracturar. Factores de riesgo
de fractura osteoporética

Xavier Mas Garriga

La patogénesis de la fractura osteoporotica o por fragilidad es multifactorial. Una baja
densidad mineral dsea (DMO) evaluada por absorciometria dual de rayos X (DXA) se ha conside-
rado un factor de riesgo relevante de fractura, sobre la base de que cada disminucion en una des-
viacion estandar lo duplica. Sin embargo, la sensibilidad y el valor predictivo positivo de un valor
de DMO para predecir una fractura son bajos en general y dependen de la edad del paciente (au-
mentan con la misma). Asi, en realidad, menos de un tercio del riesgo de fractura se puede atri-
buir a este factor y hay que tener en cuenta que la mayor parte de fracturas se producen en per-
sonas sin osteoporosis densitometrica.

Aunque hasta el momento no se dispone de un protocolo de cribado aceptado de forma universal
para identificar a la poblacién con mayor susceptibilidad de sufrir una fractura por fragilidad, se
han descrito diferentes factores de riesgo, ademas de la DMO, que han sido denominados facto-
res de riesgo clinicos (tabla 1). La estimacion del riesgo de fractura se hace mas precisa con la com-
binacion de dichos factores y el valor de la DMO que si se consideran por separado?. Esta combi-
nacion les confiere mayor sensibilidad y especificidad, y permitiria seleccionar con mas precision
a los candidatos a los que se deben realizar pruebas diagnoésticas, instaurar medidas preventivas
o0 intervenciones terapéuticas, y asi disminuir el nimero de tratamientos innecesarios que se inician
en pacientes de bajo riesgo (grado de recomendacion A). En la actualidad, muchos de estos fac-
tores de riesgo clinicos estan contemplados en diferentes herramientas o escalas de calculo de
riesgo de fractura, como el FRAX, el indice de fractura u otras’.

Algunos factores de riesgo clinicos son predictores de baja DMO, pero se han descrito también
otros factores independientes en parte de la DMO, como la fractura previa, el antecedente de
fractura parental, el riesgo de caidas o las caidas previas, a los que en la actualidad se otorga una
importancia creciente.

A continuacion se detallan los principales factores de riesgo clinicos de fractura osteoporoticaz#®.

Wl Factores de riesgo clinicos principales
Se asocian a un riesgo relativo de fractura = 2:

/ Edad (en mujeres de 2 65 afios y en varones de 2 70 aios). Es uno de los factores de riesgo méas
importantes. El incremento de edad se asocia a una progresiva disminucion de la DMO y a un au-
mento del riesgo de caidas. La probabilidad de sufrir una fractura aumenta de manera exponencial
a partir de los 50 afios y es muy rara antes de esta edad: la incidencia mas elevada de fractura ver-
tebral se produce entre los 73 y l0s 75 anos; la de cadera, entre los 80 y los 85 anos, vy la distal de ra-
dio, entre los 65 y los 67 anos’.
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TABLA 1. FACTORES DE RIESGO CLINICOS24°6

Factores principales (riesgo relativo de fractura 2 2)

* Edad

 Historia personal de fractura previa por traumatismo de bajo impacto

* Antecedentes familiares de baja densidad mineral 6sea o fractura por fragilidad en padres
* Bajo peso o pérdida importante de peso

« Tratamiento con glucocorticoides

Otros factores

* Sexo femenino

* Tabaquismo activo

Consumo de alcohol

Riesgo de cafdas

Factores ginecoldgicos (hipogonadismo femenino)
* Raza

Factores esqueléticos

Ejercicio fisico (inactividad fisica)

Factores nutricionales y dietéticos

Enfermedades relacionadas con un riesgo incrementado de fractura por fragilidad
Otros farmacos

N

Historia personal de fractura previa por traumatismo de bajo impacto. Especialmente la frac-
tura vertebral y la de cadera, no tanto la de himero o de radio, son un factor de riesgo relevante de
nueva fractura. La presencia de una fractura vertebral o de cadera previa duplica el riesgo de una nue-
va fractura de cadera. Por su parte, una fractura previa de vértebra, cadera, himero o radio distal in-
crementa el riesgo de una nueva fractura vertebral en 4,4, 2,5, 1,9 0 1,7 veces, respectivamente. Por
Gltimo, la presencia de dos o0 mas fracturas vertebrales previas aumentan doce veces la posibilidad de
nueva fractura en cualquier localizacion.

~

Antecedentes familiares de baja DMO o de fractura por fragilidad en padres. La DMO perso-
nal disminuye en proporcién al nimero de ascendientes con osteoporosis. Por otro lado, un antece-
dente de fractura por fragilidad en la madre o el padre constituye un factor de riesgo independiente
de fractura, hasta tal punto que para cualquier DMO el riesgo se multiplica por dos*®.

~

Bajo peso (indice de masa corporal [IMC] < 20 kg/m?) o pérdida importante de peso (> 10%
del peso habitual). Un IMC bajo confiere un riesgo sustancial para cualquier fractura por fragilidad,
independientemente de la edad y el sexo, y dependiente de la DMO?2.

N

Tratamiento con glucocorticoides (GC). Estos son el principal grupo farmacolégico relacionado
con el descenso de la DMO vy la produccion de fracturas por fragilidad y constituyen la causa mas
comun de osteoporosis secundaria. Los GC inhiben la absorcién de calcio, reducen el nimero vy la
actividad de los osteoblastos e incrementan la resorcion 6sea. Ademas inducen debilidad muscular
e hipogonadismo. La pérdida 6sea es mayor durante el primer afio de tratamiento y afecta especial-
mente al hueso esponjoso (vértebras). El riesgo de fractura es significativo incluso con dosis bajas
(2,5 mg/dia de prednisona o equivalente por via oral) y una dosis > 7,5 mg/dia durante mas de 3 me-
ses lo incrementa cinco veces. El riesgo disminuye después de interrumpir el tratamiento, normali-
zandose a los 2 anos. La evidencia es menor para corticoides inhalados y topicos, dada su limitada
absorcion, aungue se ha sugerido que tratamientos continuados con dosis elevadas podrian inducir
descensos de la DMQO?0.

)

Caidas previas, especialmente si se han producido méas de dos en el Gltimo afio.
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Wl Otros factores de riesgo clinicos

N

Sexo femenino. Las mujeres tienen un menor tamano 6éseo, sufren una mayor pérdida de masa
6sea a partir de la menopausia y tienen una mayor expectativa de vida, hechos que facilitan el de-
sarrollo de mayor fragilidad ésea.

N

Tabaquismo activo. El consumo de tabaco se correlaciona con una menor DMO, de manera dosis
dependiente. El nivel de riesgo disminuye al cesar el habito y se normaliza en un plazo de 10 afnos.

~

Consumo de alcohol (> 3 unidades/dia o = 21 unidades/semana, considerando 1 unidad = 8-10 g de
alcohol). Los mecanismos por los que el consumo de alcohol se relacionan con un aumento de frac-
turas son complejos e incluyen efectos directos sobre las células 6seas e indirectos sobre el sistema
endocrino, el pancreas y diferentes citoquinas. Por otra parte, el consumo excesivo de alcohol pue-
de asociarse a una nutricién deficiente, con disminuciéon del IMC, a unos bajos niveles de vitami-
na Dy a un mayor riesgo de caidas. La abstencion del habito endlico mejora los marcadores de re-
cambio 6seo a los 2 meses.

N

Riesgo de caidas. Cada ano, mas del 30% de las personas mayores de 65 anos sufrird al menos una
caida; segun diferentes estimaciones, un 6% de dichas caidas originan fracturas. Por otro lado, el
riesgo de caida supera el 50% a partir de los 80 afos de edad. Las caidas tienen en su mayoria un
origen multifactorial (tabla 2).

TABLA 2. FACTORES RELACIONADOS CON UN INCREMENTO DE LAS CAIDAS

Modificada de: Clinician’s guide to prevention and treatment of osteoporosis. National Osteoporosis Foundation, Washington 2010.
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Factores ginecoldgicos (hipogonadismo femenino). Menopausia precoz (menores de 45 afos);
menopausia inducida por quimioterapia, radioterapia o cirugfa (ooforectomia); amenorrea prolon-
gada (periodos superiores a 1 afio); menarquia tardia (mayores de 15 afos) o vida fértil inferior a
30 anos.

Raza. Las mujeres de raza blanca tienen un riesgo de sufrir fractura por fragilidad incrementado en
2,5 con respecto a otras razas. También las mujeres asiaticas padecen un riesgo de fractura incre-
mentado.

Factores esqueléticos. La medida 6sea, la microarquitectura y la macroarquitectura, o la minera-
lizacion del hueso pueden influir en el riesgo de fractura.

Ejercicio fisico (inactividad fisica). La inmovilizacién completa prolongada produce una pérdida
rapida de masa 0sea, pero para grados de inmovilidad no tan graves, la evidencia de relaciéon con
osteoporosis no esta tan bien documentada*®. Aunque no se dispone de evidencia solida de la eficacia
del ejercicio fisico en la reduccion de la pérdida de masa 6sea en la menopausia, si se ha asociado
a una mejora de la movilidad y de la funcidon muscular, lo que disminuye el riesgo de caidas en
ancianos'.

Factores nutricionales y dietéticos. El calcio y la vitamina D actlan sobre el pico de masa 6sea y
sobre la pérdida de masa 6sea relacionada con la edad. Ademas, un nivel bajo de vitamina D se ha
asociado a menor fuerza muscular y aumento de las caidas.

Enfermedades relacionadas con un riesgo incrementado de fractura por fragilidad (tabla 3).

Otros farmacos'© (véase capitulo 8).

Wl Para el dia a dia

\ 18

El valor de la DMO tomado de forma aislada es un pobre predictor de fractura por fragilidad.

Otros factores de riesgo para la fractura por fragilidad son los denominados factores de riesgo clinicos.
La estimacion del riesgo de fractura se hace mas precisa con la combinacion de los factores de ries-
goy el valor de la DMO, que si se consideran unos y otros por separado.

Los principales factores de riesgo clinicos para fractura por fragilidad son la edad, el antecedente
personal de fractura, el antecedente de fractura en padres, el tratamiento con GC, el bajo peso (IMC
<20 kg/m?) y el antecedente de caidas.

Otros factores de riesgo clinicos que cabe considerar son el tabaquismo, el consumo de alcohol, el
riesgo de caidas, el sexo femenino, la raza, la presencia de enfermedades osteopenizantes, factores
esqueléticos, ginecoldgicos y dietéticos, y determinados farmacos.
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TABLA 3. ENFERMEDADES RELACIONADAS CON UN RIESGO INCREMENTADO DE FRACTURA
POR FRAGILIDAD

Modificado de: Clinician's guide to prevention and treatment of osteoporosis. National Osteoporosis Foundation, Washington 2010.
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3. A quién le pido una densitometria 6sea

Francisco Vargas Negrin

Francisco Javier Gallo Vallejo

La densidad mineral 6sea (DMO) es un factor de prediccion de fracturas muy importan-
te, por lo que su medida tiene utilidad en el diagnostico y en la toma de decisiones terapéuticas.
La densitometria axial de columna lumbar anteroposterior y de fémur proximal es considerada el
método por excelencia para medir la DMO vy la prueba de referencia para la prediccion de futuras
fracturas osteoporoticas (grado de recomendacion A)'2.

Conviene recordar que la osteoporosis ha sido definida como la disminucion de la resistencia 6sea
y que esta hace referencia tanto a la cantidad como a la calidad del hueso. La densitometria, sin
embargo, solo mide la cantidad de hueso, por lo que resulta insuficiente para explicar la resisten-
Cia 0sea, y esto puede estar relacionado con que una importante proporcion de fracturas por fra-
gilidad se produce en personas con baja masa 0sea (osteopenia). Por esta razon se estan buscan-
do marcadores de calidad 6sea o de técnicas aceptables por el paciente que consigan una medicion
directa de la resistencia 6sea in vivo que complemente la informacién de la densitometria y se
consiga una mejor valoracion de la resistencia 6sea.

Wl Técnicas de medicion de la densidad mineral ésea

La medicion de la DMO puede hacerse con diferentes técnicas (tabla 1).

TABLA 1. DISPOSITIVOS PARA MEDICION DE LA DENSIDAD MINERAL OSEA

Clasificacion diagndstica® Limitada®

Medida Area DMO Area DMO SOS, BUA Volumétrica Volumétrica
(9/cm?) (g/cm?) (g/cm?) (g/cm?)

Prediccion del riesgo Si Si Si Si Si

de fractura

Monitorizacion de los cambios Si No No Si No
en el tiempo

Radiacion ionizante ++ + 0 ++ ++
Coste ++ + + e+ ++
0 = ninguno; + = bajo; ++ = moderado; +++ = alto.
2 Clasificacion segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS).
b pDXA del tercio distal del radio (33% radio) puede usarse la clasificacion de la OMS.
BUA: atenuacion de la banda de energia; DMO: densidad mineral 6sea; DXA: absorciometria dual de rayos X; pDXA: absorciometria dual

periférica de rayos X; pQCT: tomografia computarizada cuantitativa periférica; QCT: tomografia computarizada cuantitativa; QUS: den-
sitometria ultrasonica cuantitativa. SOS: velocidad de transmision del ultrasonido.
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Wl DXA (dual energy X-ray absortiometry o absorciometria dual de rayos X)

Es el método mas utilizado y el mejor predictor del riesgo de fractura (cadera, vertebral
y mufeca) tanto en mujeres como en varones. También puede usarse en la monitorizacion del
tratamiento. Aporta dos valores: T-score (nUmero de desviaciones estandares [DE] de la DMO de
un individuo en comparaciéon con una poblacién de referencia normal: mujeres, raza blanca,
edad de 20 a 29 anos, de la base de datos del National Health and Nutrition Examination Survery
[NHANES I11]) y Z-score (nUmero de DE de la DMO de un individuo en relaciéon con una poblacién
de su mismo sexo, raza y edad). La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) recomienda que
para la clasificacion de osteoporosis se utilice el valor T-score en cuello femoral. Los valores de la
DXA pueden estar elevados en presencia de fracturas, osteofitos vertebrales, artropatia degene-
rativa, calcificaciones aoérticas y osteomalacia. En casos de escoliosis, artrosis graves, piezas me-
talicas, multiples aplastamientos vertebrales o cualquier otro artefacto que invalide la mediciéon,
se recomienda la evaluacion de ambas caderas. Si se utiliza en el sequimiento, debe manejarse
la misma técnica y evaluar el T-score en la misma zona anatéomica.

Wl pDXA (peripheral dual energy X-ray absortiometry o absorciometria
dual periférica de rayos X)

Mide la DMO en antebrazo, dedo y calcaneo. Es mas barata que la DXA y, con aparatos
validados, puede predecir el riesgo de fractura vertebral y de cadera en mujeres posmenopausicas.
Esta prediccion no ha podido demostrarse en los varones. La DMO del antebrazo (tercio distal del
radio) se puede medir cuando la DMO de cadera y/o columna vertebral no se puede medir o in-
terpretar, en pacientes con hiperparatiroidismo o en pacientes muy obesos (por encima del limite
de peso para la tabla DXA).

Wl QCT (quantitative computerized tomography o tomografia
computarizada cuantitativa)

Mide el volumen trabeculary la densidad 6sea cortical de la columna, cadera (QCT = cen-
tral o axial) o del antebrazo y tibia (pQCT = periférica). Puede predecir el riesgo de fractura verte-
bral (QTC central) y de cadera (QTC periférica), tiene un uso limitado por un mayor coste y expo-
sicion a radiaciones que la DXA. No hay evidencia suficiente para la prediccion de fracturas en
varones.

Wl QUS (quantitative ultrasound o densitometria ultrasénica
cuantitativa)

No mide la DMO directamente, sino la atenuacion de ultrasonidos en calcaneo, tibia,
rotula y otros huesos periféricos. Frente a la DXA, los aparatos validados predicen el riesgo de frac-
tura de cadera, vértebra y todo tipo de fracturas en mujeres posmenopausicas, y el riesgo de
fractura de cadera y fracturas no vertebrales en varones de mas de 65 afos de forma similar, pero
los criterios de diagnostico y tratamiento actuales se basan en valores de la DXA. Es el método
mas asequible y menos costoso, ademas de no exponer al paciente a radiacion. No obstante, no
se recomienda su uso para el diagnostico ni para el sequimiento.
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Wl Indicaciones de densitometria 6sea

La decision de medir la DMO debe basarse en criterios clinicos que permitan seleccionar
a los pacientes en los que esta técnica resulte eficiente y se debe tener en cuenta que su medicion
es un factor mas en la evaluacion global del riesgo de fractura®.

En este sentido, la densitometria 6sea estaria indicada en:

7 Mujeres mayores de 65 anos y varones mayores de 70 anos.

7 Mujeres menores de 65 afios y varones menores de 70 afios con riesgo moderado de fractura (equi-
vale a FRAX® >10%) cuando el valor de su resultado pueda suponer un cambio en la actitud terapéu-
tica.

7 Antes del inicio de tratamientos que pueden afectar a la DMO (p. gj., tratamientos de deprivacion
de hormonas sexuales para cancer de mama o de prostata).

7 En pacientes menores de 40 afios que tienen un importante factor de riesgo, como antecedentes de
fracturas por fragilidad multiples, fractura mayor osteopor6tica o un uso actual o reciente de altas
dosis de glucocorticoides sistémicos orales (mas de 7,5 mg de prednisolona o su equivalente por dia
durante 3 meses 0 mas).

No estd indicada:

7 En el estudio del dolor cronico de espalda.

7 En el estudio de la cifosis dorsal (sospecha de fractura vertebral).

7 En el estudio rutinario de la menopausia.

/7 En el cribado sistematico de osteoporosis en poblacion general.

7 En mujeres menores de 65 anos y varones menores de 70 anos, excepto que presenten factores de
riesgo elevado para fracturas por fragilidad y osteoporosis.

~ Para la confirmacién del diagnostico de osteoporosis cuando ha existido previamente una fractura
por fragilidad si hay intencion de realizar tratamiento farmacolégico.

7 En el paciente que no va a aceptar un tratamiento farmacolégico posterior.

~ Si previamente no se ha evaluado el riesgo de fractura con FRAX®sin el T-score 0 con QFracture®.

En nuestro medio, con el fin de racionalizar el uso de la DXA, la Agencia de Evaluacion de Tecno-
logias e Investigacion Médicas (AETIM) propuso un modelo basado en la combinacion de factores
de riesgo elevado e intermedio de fractura para establecer un punto de corte para indicar una
DMO" . Aunque este modelo pretende identificar individuos con riesgo elevado de fractura, en la
practica clinica se utiliza para identificar individuos con indicacion de DXA vy, sobre todo, para se-
leccionar pacientes en los que no seria necesario realizar una densitometria (pacientes que no
cumplan con los criterios de indicacion de densitometria de la AETIM)™2 (tabla 2).

Las recomendaciones actualizadas recientemente por la International Society for Clinical Densito-
metry (The Official Positions of ISCD, 2013)3* para indicar una densitometria son:
7 Mujeres con 65 anos 0 Mas.

7 Mujeres posmenopausicas menores de 65 afios con factores de riesgo (bajo peso corporal, fractura
previa, uso de medicamentos de alto riesgo, enfermedad o condicion asociada a pérdida de hueso).

/7 Mujeres perimenopausicas que presentan factores de riesgo como bajo peso corporal, fractura pre-
via 0 uso de medicacion de alto riesgo.

23 /
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TABLA 2. CRITERIOS DE INDICACION DE DENSITOMETRIA OSEA DE LA AETIM, 2006"

Riesgo elevado Riesgo moderado

7 Varones con 70 afios 0 mas.

7 Varones menores de 70 anos con factores de riesgo para fracturas (bajo peso corporal, fractura pre-
via, uso de medicamentos de alto riesgo, enfermedad o condicion asociada a pérdida de hueso).

7 Adultos con fracturas por fragilidad 6sea.

7 Adultos con enfermedades o condiciones asociadas a baja masa 6sea o pérdidas de masa dsea.

/ Adultos con medicacion que puede asociarse con baja masa 6sea o producir pérdida de masa 6sea.

~ Cualquier persona a quien se esté considerando indicar tratamiento farmacolégico.

7 Cualquier persona en tratamiento, para monitorear el efecto del mismo.

»

Cualquier persona gue no esté recibiendo tratamiento y en la que la evidencia de pérdida 6sea pue-
da conducir a este.

Las mujeres que interrumpen el uso de estrogenos deberian realizar una medida de la DMO de
acuerdo con las indicaciones listadas arriba.

Wl Interpretacion de la densitometria 6sea

Para la clasificacion de osteoporosis se utilizan los criterios de la OMS de 1994. Se consi-
dera en esta clasificacion el T-score, o valor T (WHO Scientific Group, 2004) (tabla 3)*.

Estos valores se aplican para mujeres y varones de mas de 50 afos.

4

/
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TABLA 3. CLASIFICACION T-SCORE'™

Diagnéstico densitométrico DMO T-score o valor T

Normal T=-1,0 DE

Baja masa dsea (osteopenia) T<-1,0y>-25DE

Osteoporosis T<-2,5DE

Osteoporosis grave o establecida T <-2,5 DE, con una o mas fracturas por fragilidad

DE: desviacion estandar; DMO: densidad mineral 6sea.

En mujeres premenopausicas y varones menores de 50 anos, se toma en consideracion el Z-score o
valor Z (en relacion con sujetos normales de la misma edad y sexo); se considera normal hasta -2,0.

El valor Z no se usa para definir osteoporosis. No obstante, si es bajo, identifica individuos con
baja DMO, mas baja de lo esperado para la edad.

Dada la precision y variabilidad de la técnica y el cambio esperado con el tratamiento, cuando se
usa en el sequimiento de pacientes, en general no estaria justificado repetirla hasta pasados dos
anos desde la primera y se consideraria como un cambio significativo de la DMO si es superior al
5% en zona lumbar y del 8% en cuello femoral.

-
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4. Qué estudio tengo que hacer

Alvaro Pérez Martin
Enrique Nieto Pol

La osteoporosis (OP) es una enfermedad de elevada prevalencia que, en ausencia de frac-
turas, es asintomatica. El abordaje de esta por parte del médico de familia debe orientarse funda-
mentalmente a una buena prevencién, a un diagnéstico acertado y a un tratamiento adaptado a
cada individuo. Como en otras areas de la medicina, la historia clinica y la exploracion fisica cons-
tituyen la primera aproximacion del médico al paciente. No hay signos o sintomas que permitan
por si mismos establecer un diagnostico definitivo de OP y, generalmente, la sospecha clinica de
la enfermedad precisa de la confirmacién a través de pruebas complementarias. Una exhaustiva
anamnesis, una exploracion fisica general, especialmente orientada al aparato locomotor, junto
con una serie de exploraciones complementarias seran las bases que establezcan el diagnostico y
el tratamiento adecuado a cada paciente.

Wl Anamnesis

De modo genérico, como en toda historia clinica, se debe interrogar sobre antecedentes
familiares (especialmente de OP o fracturas en la madre o hermanas) y personales (estilo de vida
relativo a habitos nutricionales, actividad fisica y consumo de tabaco y alcohol; historia ginecolo-
gica; presencia de otras comorbilidades y toma de farmacos) que permitan, por un lado, descar-
tar posibles causas de OP secundaria (véase capitulo 2) y, por otro, identificar la existencia de fac-
tores de riesgo de disminucion de la masa 0sea, de fracturas y de caidas.

Wl Factores de riesgo de fractura

Debemos recordar que, para identificar a personas con OP, se recomienda aplicar una
estrategia de busqueda oportunista mediante antecedentes de fracturas o la presencia de facto-
res de riesgo clinicos significativos'. Determinados grupos de pacientes, especialmente ancianosy
mujeres posmenopausicas, deben sugerir un alto grado de sospecha y la consiguiente blsqueda
de factores de riesgo? de forma activa (véase capitulo 2).

Para recopilar esta informacion, se recomienda interrogar sobre la edad (principal factor de riesgo
de fractura), los habitos toxicos (tabaco, alcohol), la ingesta dietética de calcio y vitamina D, el
grado de exposicion a la luz solar, la historia menstrual (edad de menopausia y menarquia), la his-
toria obstétrica (embarazos, partos, lactancia) y ginecolégica (intervenciones, menopausia quirdr-
gica, hipogonadismo), las enfermedades y farmacos osteopenizantes, los traumatismos previos,
la historia familiar/personal de fracturas por fragilidad y las condiciones facilitadoras de las cai-
das?. Asimismo, debe tenerse en cuenta la raza del paciente.
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Los principales factores de riesgo son la edad (a partir de los 65 afios se estima que cada 5 afos
se produce un aumento del riesgo de fractura del 20-40%), el sexo femenino, la baja masa osea,
los antecedentes personales de fractura por fragilidad (a partir de los 50 anos), los familiares de
primer grado, el bajo peso (indice de masa corporal [IMC] <20 kg/m?), los tratamientos con cor-
ticoides y las caidas. Se debe prestar especial atencion a la posible existencia de factores de riesgo
de las caidas (véase capitulo 2).

Wl Exploracion fisica

En todo paciente afectado o con sospecha de OP debe realizarse una exploracion global.
Esta se justifica por tratarse de una enfermedad 6sea que afecta a componentes gue forman par-
te de otros tejidos del organismo y porque, en los casos de OP secundaria, pueden manifestarse
en la exploracion fisica los signos de las enfermedades causantes®. La exploracion general tiene
que incluir los parametros antropomeétricos de peso, talla (registrar en bipedestacién y en posicion
sentada para objetivar mejor la posible disminucion de esta) e IMC.

Se debe valorar la presion arterial y realizar una exploracion por aparatos que incluya inspeccion
cutaneo-mucosa, agudeza visual, exploracion de cuello, auscultacion cardiaca y pulmonar, palpa-
cion abdominal y exploracién neurolégica. La exploracion fisica general, que puede aportar datos
de otras enfermedades gue se asocian a la disminucion de la masa 6sea, ha de ir acompafnada de
una valoracion mas detallada del aparato locomotor, con especial atencion a la exploracion de la
espalda. La OP es asintomatica, al igual que mas de la mitad de las fracturas vertebrales?, por lo
que deben buscarse signos clinicos orientadores, como la disminucién de la talla, la cifosis de pre-
dominio dorsal y, ocasionalmente, la escoliosis. La exploracion debe incluir la palpaciéon y percu-
sion de las apofisis espinosas en busca de la presencia de dolor, el grado de movilidad de la colum-
na, la presencia de deformidades en esta o la pérdida importante de talla (> 3 cm/afio)2. Como
maniobras clinicas sencillas para valorar la cifosis, se han descrito la distancia occipucio-pared (en
ausencia de cifosis, un paciente en pie puede contactar su occipucio con la pared) y la distancia
margen costal-cresta iliaca (normal: tres dedos). Finalmente, una forma practica de valorar el ries-
go de caida consiste en observar el grado de agilidad o dificultad que tiene el paciente, en posi-
cion sentada, para levantarse sin apoyo de los brazos, caminar una corta distancia y volver a sen-
tarse sin apoyo. Si lo lleva a cabo sin dificultad y sin inestabilidad, se puede considerar que tiene
un bajo riesgo de caida®.

Wl Pruebas complementarias

Wl laboratorio

No hay pruebas especificas de laboratorio que establezcan el diagnéstico, pero son (ti-
les para ayudar a establecer un correcto diagnostico diferencial. La tabla 1 recoge las principales
pruebas de laboratorio que se deben solicitar en el estudio de la OP; es interesante también valo-
rar en orina de 24 horas las calciuria y la fosfaturia (tabla 2). La tabla 3 recoge la utilidad de los dis-
tintos parametros.

Los marcadores bioquimicos de remodelado no sirven para el diagnostico de la OP, por lo que no
se deben usar de forma sistematica. Son (tiles para el sequimiento y en la investigacion.
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TABLA 1. ANALITICA QUE SE DEBE SOLICITAR EN PACIENTES CON SOSPECHA DE FRACTURA
OSTEOPOROTICA O BAJA MASA OSEA

2Algunas gufas ponen la vitamina D en la analitica basica.

FSH: hormona foliculo estimulante; GGT: gamma-glutamil transpeptidasa; GOT: transaminasa glutdmico-oxalacético; GPT: transaminasa
glutamico-pirdvico; LH: hormona luteinizante; PRL: prolactina; PTH: hormona paratiroidea; TSH: hormona tiroestimulante;

VSG: velocidad de sedimentacion globular.

TABLA 2. VALORES DEL CALCIO EN ORINA DE 24 HORAS Y SIGNIFICADO PATOLOGICO
DE SUS ALTERACIONES

Modificada de: Sanfélix J, Giner V, ed. Osteoporosis. Manejo en Atencién Primaria. Barcelona: semFYC; 2008.

Wl Pruebas de imagen

Las pruebas de imagen deben ser usadas con racionabilidad tanto para el diagnostico
como para el seguimiento de la OP. Disponemos de la radiografia, la absorciometria dual de ra-
yos X (DXA), los ultrasonidos (QUS) vy la tomografia axial computarizada (QCT). Salvo la radiogra-
fia, no suelen ser pruebas al alcance del médico de Atencion Primaria, lo que supone en ocasiones

un problema.
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TABLA 3. ALTERACIONES MAS FRECUENTES EN LA ANALITICA DE SANGRE Y POSIBLE ENFERMEDAD
ASOCIADA A FRACTURA OSTEOPOROTICA O BAJA MASA OSEA

Parametro en sangre Sentido Enfermedad sugerida

GGT: gammaglutamil-transpeptidasa; GOT: transaminasa glutamico-oxalacético; GPT: transaminasa glutamico-piravico.
Tomada de: Sanfélix J, Giner V, ed. Osteoporosis. Manejo en Atencion Primaria. Barcelona: semFYC. 2008.

Wl Radiografia

Estd indicada ante la sospecha de existencia de fractura vertebral en pacientes con clini-
ca de dolor o incluso con acumulacion de factores de riesgo. Se realiza en la columna dorsal (cen-
trada en D8) y lumbar (centrada en L2), en proyeccion anteroposterior y lateral. La tabla 4 recoge
las caracteristicas radioldgicas que suelen aparecen en la OP. La principal utilidad es la localiza-
cion de una fractura vertebral; de existir esta, son pacientes de alto riesgo que tienen cinco veces
mas posibilidades de presentar una nueva fractura vertebral y dos veces mas de sufrir una de ca-

0
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TABLA 4. CARACTERISTICAS RADIOLOGICAS

« Asociacién con signos radiolégicos de osteopenia
* Localizacién principal desde T4 a L4

« La fractura vertebral puede ser Gnica o multiple
* Respeto de pediculos

« No suele existir desplazamiento

« Conservacion del espacio interdiscal

dera’®. Tanto es asi que para la National Osteoporosis Foundation (NOF) la presencia de una frac-
tura sospechosa de origen osteoporético permite el diagnostico de la enfermedad y recomienda
valorar la iniciacion del tratamiento farmacoldgico en estos pacientes. Existe un gran nimero de
fracturas vertebrales no diagnosticadas debido a que son asintomaticas o con sintomatologia
leve, por ello se aconseja evaluar en todas las radiografias la presencia de fracturas, aunque estas
sean realizadas por cualquier otro motivo (pero de manera especial en los pacientes con factores
de riesgo). Para valorar las fracturas vertebrales se utiliza la clasificacion de Genant y Wu, que usa
las alteraciones en los dos ejes (figura 1)°7°. Esta establece que, segln la disminucion de la altura
de cualquier muro vertebral (anterior, medio o0 posterior), existe un grado 10 leve (de un 20-25%),
un grado 2 o moderado (de un 25-40%) y un grado 3 o grave (> 40%); también clasifica el tipo de
fractura en cufa (si existe aplastamiento del muro anterior), biconcava (muro medio) y aplasta-
miento (muro posterior). La fractura osteoporética mas tipica es en cufia, y sus localizaciones mas
frecuentes, entre D7a D9y entre D11a L1. La NOF y la International Osteoporosis Foundation (IOF)
recomiendan la utilizacion del método semicuantitativo basado en la clasificacion de Genant 'y
Wu, muy facil de aplicar: consiste en ir sefialando en la radiografia lateral de columna marcas en
todos los muros de las vértebras e ir midiendo una a una para localizar pérdidas de altura entre
ellas’.

Vértebra normal

(grado 0)
Fractura en cufna Fractura bicéncava Fractura por aplastamiento
(anterior) (medio) (posterior)

Fractura leve
(grado 1, 20-25%)

Fractura moderada
(grado 2, 25-40%)

Fractura grave
(grado 3, >40%)

FIGURA 1. GRADUACION DE LAS FRACTURAS VERTEBRALES SEGUN LA CLASIFICACION
DE GENANT VY WuU?

\

\
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TABLA 5. CAUSAS DE FRACTURA VERTEBRAL DIFERENTES AL ORIGEN OSTEOPOROTICO

Traumatismos de alto impacto

Neoplasias

Tumores 6seos: osteosarcoma, condrosarcoma, angiosarcoma
Hematol6gicas: mieloma mltiple

Metastasis: prostata, pulmén, mama, tiroides, rifnén

Infecciones
Bacterianas
Tuberculosa

Otras causas: angiomas, granuloma eosinéfilo, quiste éseo aneurismatico

Aunque la mayoria de las fracturas vertebrales son de origen osteoporoético, debemos realizar un
diagnostico diferencial correcto con respecto a otras posibles causas (tabla 5). La radiologia de la
columna es (til también para valorar posibles artefactos que puedan influir en la lectura posterior
de una densitometria Osea.

Wl Absorciometria dual de rayos X (DXA)

Es el método principal para medir la masa 6sea y en él se bas6 la OMS para la definicion
diagnostica de la osteporosis (WHO, 1994). La aplicacion de esta técnica presenta bajas dosis de
radiacion y sus resultados se expresan en gramos por centimetros cuadrados (g/cm?).

En el capitulo 3 se detalla mas a fondo la utilidad de la prueba, y aunque no existe un consenso
unanime de cuando debe indicarse (hay diferentes criterios y recomendaciones), si o hay de cuan-
do no debe hacerse (cribado poblacional, si no cambia actitud terapéutica, existencia de escolio-
sis marcada [lumbar]).

Es la prueba de eleccién en el seqguimiento, y se recomienda repetirla, si es necesario, cada 2 anos
en pacientes sin tratamiento, cada 1-2 afos para los tratados farmacolégicamente y cada 6-12 me-
ses en situaciones especiales (corticoides, trasplante, etc.). Debemos tener precaucion con la exis-
tencia de artrosis grave, escoliosis, presencia de piezas metalicas, multiples aplastamientos verte-
brales o calcificaciones, ya que pueden alterarnos la medicion. Pueden existir diferencias en las
mediciones entre |os distintos aparatos y marcas, por lo que para el sequimiento de un paciente
es recomendable usar el mismo equipo si es posible.

Wl Tomografia axial computarizada (QCT)

Se usa para medir la columna lumbar exclusivamente y es capaz de separar el hueso tra-
becular del cortical (su principal ventaja). Resulta Util cuando existe una importante calcificacion
de la aorta abdominal y, asimismo, tiene un papel potencial en el sequimiento de los efectos te-
rapéuticos de los farmacos anabdlicos. Sin embargo es mas cara, menos reproducible, causa mu-
cha irradiacion y el resultado se ve influido por la grasa del paciente. La QCT mide la masa 6sea
en unidades de volumen (mg/cm?).
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Wl Ultrasonidos (QUS)

Mide la transmision de ultrasonidos a través del hueso o la refractancia de las ondas en
la superficie. Su principal ventaja es que es un aparato mas barato y mas facil de trasladar, ade-
mas no produce radiacion. No solo da una medida de masa 6sea, sino que también puede infor-
mar de la calidad. No obstante, Unicamente puede medir esqueleto periférico (tibia, calcaneo) y,
ademas, no hay criterios uniformes para realizar el diagnostico de OP, por lo que es mas una téc-
nica de cribado para decidir posteriormente a quién estudiar de una manera mas exhaustiva. No
es (til para el seguimiento.

Wl Diagnéstico diferencial

Debe establecerse con todas las posibles causas de OP secundaria: entidades clinicas o
farmacos (véase capitulo 2), porque el tratamiento ha de orientarse a la enfermedad causal. Sin
embargo, hay que contemplar que haya una combinacion de varios factores, derivados de los es-
tilos de vida, enfermedades y tratamientos. En otro capitulo se abordan de modo mas extendido
las OP secundarias, pero se deben hacer antes algunas consideraciones desde el punto de vista del
diagnostico diferencial.

La OP inducida por glucocorticoides es la causa mas frecuente de OP secundaria y la tercera cau-
sa mas importante de OP global, tras la posmenopausica y la senil. Su diagnéstico se orienta me-
diante la historia clinica, la investigacion de antecedentes de tratamiento y la evaluacion de su do-
sis diaria, su duraciéon, su modo de administracion y su potencia.

En la mujer perimenopausica se considera que aproximadamente la mitad de los casos de OP es-
tan asociados a causas secundarias. Las mas frecuentes son el tratamiento con corticoides, los ni-
veles bajos de estrogenos, el hipertiroidismo vy la terapia anticonvulsivante. Las causas mas comu-
nes de OP secundarias en el varon son el hipogonadismo, el exceso en el consumo de alcohol y el
tratamiento con glucocorticoides.

La insuficiencia gonadal masculina, primaria o secundaria, genera un déficit de testosterona y una
disminucion relativa estrogénica que se relacionan con el aumento de resorcion 6sea y disminu-
cion de la formacion de hueso. La disminucion de la funcion gonadal en el varén es lenta, progre-
siva y a edades mas avanzadas que en la mujer. Algunos tratamientos para el cancer de prostata
pueden producir hipogonadismo vy, por tanto, OP.

Los pacientes con enfermedades reumaticas cronicas tienen predisposicion a padecer OP, ya que
se da una serie de circunstancias coincidentes como la inflamacion, el tratamiento con corticoi-
des e inmunosupresores y la inmovilizacion articular. En este sentido, la artritis reumatoide y la
espondilitis anquilosante deben tenerse en cuenta en el diagnostico diferencial.

Siempre ha de contemplarse, ante la presencia de fracturas, las originadas por otras causas (frac-
turas patoldgicas), sobre todo tumores y, en particular, mieloma y metastasis (tabla 5).

\

\
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Wl Para el dia a dia

V

La anamnesis debe estar dirigida a localizar la existencia de factores de riesgo de disminucion de la
masa 6sea, de fracturas y de caidas.

No hay pruebas especificas de laboratorio que establezcan el diagndéstico de la OP, pero son Utiles
para ayudar a establecer un correcto diagnéstico diferencial.

Las pruebas de imagen deben ser usadas con racionabilidad, tanto para el diagnéstico como para el
seguimiento.

La principal utilidad de la radiografia en columna dorsal y lumbar es la localizacion de una fractura
vertebral.

La presencia de una fractura vertebral sospechosa de origen osteoporoético permite el diagnostico y
debe valorarse la iniciacion de tratamiento farmacologico.

Las fracturas vertebrales deben clasificarse segun los criterios de Genant y Wu.

Ha de establecerse un diagnostico diferencial con todas las posibles causas de OP secundaria.
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5. Cémo calcular el riesgo de fractura

Francisco Vargas Negrin
Maria D. Medina Abellan

Para la valoracién del riesgo de fractura se utilizan dos clases de sistemas o procedimien-
tos: los cuantitativos y los no cuantitativos.

Los sistemas cuantitativos se basan en el calculo del riesgo absoluto (probabilidad) de fractura os-
teoporotica (FO) en un tiempo determinado (5 o0 10 anos) en funcion de los factores de riesgo (FR)
existentes en cada sujeto. También se puede determinar qué valor de riesgo (umbral) es necesario
para decidir a quién tratar. Los puntos de corte para clasificar el riesgo y para decidir el umbral de
intervencion se han de validar para cada pars.

Los sistemas no cuantitativos utilizan la presencia del nimero de FR de fractura y su calificacion
como de riesgo elevado o moderado para, mediante el juicio clinico, decidir tratar o no, sin esta-
blecer una cuantificacion numeérica del riesgo.

El método mas recomendado por las guias actuales de practica clinica para evaluar el riesgo de
fractura de una persona es la valoracion clinica combinada con la medicion de la densidad mine-
ral 6sea (DMO) (grado de recomendacion A). Asimismo, las fracturas se asocian con frecuencia a
caidas, por lo que también se recomienda considerar los FR de caida (grado de recomenda-
cion A)-.

En general, se deberia recoger sistematicamente, en la historia clinica, la presencia de FR para os-
teoporosis y para fracturas por fragilidad y efectuar la cuantificacion del riesgo, en caso necesario,
en mujeres de mas de 65 afios y varones de mas de 75 anos, si bien es recomendable comenzar a
realizarlo en mujeres y varones de mas de 55 afios. En poblacion de menos de 50 afios no estaria
indicada, a no ser que existan FR mayores (p. €j., uso de glucocorticoides orales, menopausia pre-
coz no tratada, fractura por fragilidad previa, enfermedad o condicion osteopenizante)*®.

La forma de estimar el riesgo puede basarse en sistemas cuantitativos (escalas de riesgo de frac-
tura, herramientas de cdlculo, etc.) o no cuantitativos (estimacién basada en FR y caracteristicas
del individuo).

Wl Métodos cuantitativos
Wl Herramientas para calcular el riesgo de fractura

(FRAX®, QFracture®)

Con la intencion de estimar el riesgo de fractura que presenta un individuo, se han de-
sarrollado diversas herramientas de estimaciéon como el Indice Fracture (riesgo de fractura a
5 afos, mujeres posmenopausicas caucasianas, > 65 afios), FRAMO (escala de riesgo de fractura
a2 afios en mujeres, fundamentalmente de cadera), OSTEORISK (mujeres con osteoporosis en La-
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tinoameérica), etc., y, mas recientemente, la herramienta FRAX® de la OMS (www.shef.ac.uk/frax)
y el QFractureScores® (para la poblacion del Reino Unido).

Wl Fracture Risk Assessment Tool (FRAX®)

En 2008, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) presentd la FRAX® (Fracture Risk
Assessment Tool) como herramienta de evaluacion de riesgo de fracturas en poblacion de 40 a
90 anos que combina FR clinicos con o sin DMO y que tiene utilidad en Atencion Primaria para
detectar grupos de alto riesgo, optimizar los recursos de diagnostico y de tratamiento, y como
instrumento de ayuda en la toma de decisiones’. EI FRAX® (v3.8/01.05.13) esta disponible en
http://www.shef.ac.uk/FRAX/.

El FRAX® que no es una herramienta de diagnostico, calcula la probabilidad de fractura a
10 anos para un grupo de «fracturas mayores» (major osteoporotic fractures), que incluye fractura
clinica vertebral, de antebrazo, de cadera y de himero, y para la fractura de cadera en solitario.
Emplea FR calculados globalmente, pero también tasas de fracturas y mortalidad pais-especifi-
cas (tabla ).

Segln su resultado, el riesgo absoluto de FO se estimara en:

7 Bajo: inferior al 10%.
/7 Moderado: entre un 10 y un 20%.

7 Alto: superior al 20%.
Las limitaciones son:

~ Algunos FR para fracturas no estan incluidos, por ejemplo deficiencia de vitamina D, caidas, activi-
dad fisica, marcadores de remodelado, tratamientos previos para osteoporosis, farmacos como los
anticonvulsivantes, inhibidores de la aromatasa deprivacion de andr6genos, entre otros.

7 La calculadora del FRAX® al contestar «Si» a osteoporosis secundaria no cambia el riesgo de fractu-
ras cuando se introduce el valor de la DMO.

7 No permite combinaciones de FR secundarios.

7 No considera una DMO baja en columna lumbar (solo acepta el cuello femoral).

7 No considera ni el nimero ni la gravedad de las fracturas vertebrales.

7 No considera la dosis ni la duracion de la exposicion con corticoides, tabaco y alcohol.

7 Respecto al peso de la persona, la constitucion delgada no contribuye al riesgo si se conoce la DMO.

7 Puede subestimar el riesgo de fractura en: pacientes mayores de 85 afios, antecedente de multiples
fracturas, fractura vertebral, inmovilidad prolongada, alcoholismo, uso de glucocorticoides orales a

altas dosis, obesidad, cirugia bariatrica, trasplantados o receptores de trasplante de médula ésea
alogénico y en osteoporosis secundaria.

Se recomienda no usar el FRAX® en pacientes que ya reciben tratamiento. No obstante, esto se
esta replanteando a raiz de estudios que sugieren que la herramienta FRAX® se podria utilizar
para predecir la probabilidad de fractura en mujeres previamente tratadas o en tratamiento acti-
VO para osteoporosis, pero no para evaluar la reduccion en el riesgo por el tratamiento. De igual
modo, estos estudios apuntan que podria tener valor para quiar la necesidad de continuar el tra-
tamiento o realizar un descanso terapéutico®.

\ 38



COMO CALCULAR EL RIESGO DE FRACTURA \

TABLA 1. FACTORES DE RIESGO INCLUIDOS EN LAS HERRAMIENTAS FRAX® vy QFRACTURE®

FRAX® QFracture®

La Sociedad Espanola de Reumatologia indica que un riesgo de fractura mayor calculado por
FRAX® en poblacion espanola superior al 15% es muy especifico de osteoporosis y recomienda su
uso en los pacientes en los que: a) se esté valorando la indicacion de una densitometria 6sea,
D) se esté valorando iniciar un tratamiento para la osteoporosis, y €) sean mayores de 65 afos?.

Uso del FRAX® en poblacién espariola
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tervencion del FRAX® a partir de los que resulta coste-efectivo tratar con farmacos, o no, o pedir
una densitometria. Por ello no se puede recomendar el uso sistematico del FRAX® para decidir a
quién tratar o no.

Algunos estudios actualmente en marcha (ECOSAP, FRIDEX, ESOSVAL-R, entre otros) buscan va-
lidar esta herramienta para la poblacion espafiola o elaborar una nueva, basandose en una cohor-
te propia.

Un estudio reciente” realiza una calibracion del FRAX® y propone valores de riesgo de FO (alto/
bajo) para la poblacién femenina espafola, con indicaciones sobre las decisiones que se deben to-
mar para hacerlas mas coste-efectivas (figura 1). Los autores reconocen que son necesarios nue-
vos estudios para la validacion externa de estos umbrales o puntos de corte, en otras cohortes y
en poblacion general.

El hecho de aportar umbrales de intervencion del FRAX®, calibrados para poblacién espafiola, su-
pone todo un avance. Las caracteristicas de la cohorte y las limitaciones que los propios autores
reconocen, hacen que su utilidad en la practica clinica esté aun por determinar.

oP No OP
Riesgo elevado + OP Riesgo bajo
FRAX® 27,5 FRAX® <7,5

! y

Tratamiento
farmacolégico

Estilos de vida -

FIGURA 1. DIAGRAMA DE DECISIONES SEGUN LA OPCION MAS COSTE-EFECTIVA EN LA COHORTE
FRIDEX DE MUJERES ESPANOLAS QUE NO RECIBIERON TRATAMIENTO DURANTE LOS
10 ANOS DE SEGUIMIENTO

DXA: absorciometria dual de rayos X; OP: osteoporosis.
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Wl QFracture®

Es otra herramienta de calculo de riesgo de fractura, desarrollada en 2009 en el Reino
Unido, validada interna y externamente para su uso en Atencion Primaria”. Estima a 10 afos el
riesgo individual de sufrir las principales FO (entre las que se incluyen la de cadera, vértebra y
muneca), sin medida de la DMO; aungue puede obtenerse de 1a 15 afios en funcion de las expec-
tativas de vida del sujeto. Es aplicable a personas de 30 a 99 anos, no tiene definido el umbral
de intervencion por riesgo alto de fractura. Esta disponible en QFracture®-2012 risk calculator:
http://gfracture.org

Si bien ofrece muy buenas posibilidades para su uso en Atencién Primaria, requiere adaptaciéon y
validacién previa para aplicarla en poblacion espafola.

Wl Métodos no cuantitativos

Wl Guia europea para el diagnéstico y manejo de la osteoporosis
(2012)13

Se trata de una guia elaborada para la valoracion y tratamiento de la mujer posmeno-
pausica con riesgo de fractura por osteoporosis. Para mejorar la valoracion del riesgo, el interés
se centra en los factores que contribuyen de manera significativa al riesgo de fractura, por encima
de la DMO o la edad.

Los FR clinicos son:

7 Edad.
7 Género.
7 Bajo indice de masa corporal (IMC).

7 Fractura previa por fragilidad, particularmente de cadera, muneca y columna, incluyendo las fractu-
ras morfométricas en vida adulta.

/ Historia parental de fractura de cadera.
7 Tratamiento glucocorticoideo (prednisolona = 5 mg/dia o equivalente durante 3 meses 0 mas).
7 Fumador activo.
/7 Beber tres 0 mas unidades de alcohol al dia.
7 Causas de osteoporosis secundaria:
— Artritis reumatoidea.

— Hipogonadismo no tratado en varones y mujeres; por ejemplo, menopausia prematura, ooforec-
tomia bilateral u orquidectomia, anorexia nerviosa, quimioterapia para cancer de mama, hipopi-
tuitarismo o terapia de deprivacién androgénica en varones con cancer de préstata.

- Enfermedad inflamatoria intestinal (p. ej., enfermedad de Crohn o colitis ulcerosa). Parte del ries-
go se debe al tratamiento corticoideo, pero un riesgo independiente permanece después de ajus-
tar la exposicion corticoidea.

- Inmovilidad prolongada (p. €j., lesion medular, enfermedad de Parkinson, accidente cerebrovas-
cular, distrofia muscular, espondilitis anquilosante).

— Trasplante de 6rganos.

\
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— Diabetes mellitus tipo 1y 2.
- Enfermedades tiroideas, como hipertiroidismo no tratado, terapia inhibidora de hormona tiroidea.

- Enfermedad pulmonar obstructiva cronica.

Ademas de los mencionados, cualquier otro FR que alerte al médico de la posibilidad de osteopo-
rosis puede utilizarse. Es el caso de la pérdida de altura, cifosis toracica y otras causas de osteo-
porosis secundaria menos estudiadas.

Ventajas: Sencillez y facilidad de manejo ya que predomina el sentido clinico.

Inconvenientes: No especifica el peso de cada FR; solo para mujeres posmenopausicas sanas; es-
tos mismos FR clinicos son usados en FRAX y sus umbrales no estan validados en la poblacion
espanola.

Wl Actualizacién de 2011 del consenso de la Sociedad Espafiola
de Reumatologia de osteoporosis?

Para el calculo del riesgo de fractura se propone la utilizacion conjunta de los FR clinicos
y la DMO con el objetivo de mejorar la estimacion del riesgo.

Se dividen los FR clinicos en: riesgo alto (riesgo relativo [RR] > 2) y riesgo moderado (RR > 1y
<2);y se considera que el riesgo de fractura es alto cuando existen al menos dos de los FR al-
tos (tabla 2).

Se hace referencia a la herramienta FRAX®, que puede ser (til para valorar si ha de tratarse con
farmacos o no, considerando un riesgo del 15% en poblacién espafola como muy especifico de os-
teoporosis sin definir los criterios para decidir si tratar o no. Afirma que el juicio clinico del médi-
co sigue siendo fundamental.

TABLA 2. FACTORES DE RIESGO DE FRACTURA

FR de riesgo alto (RR 2 2)

« Edad avanzada (65 anos)

* Peso bajo (IMC <20 kg/m?)

» Antecedente personal de fractura o varias fracturas
« Antecedente materno de fractura de fémur

« Corticoides?

« Caidas®

FR de riesgo moderado (RR >1y <2)

« Consumo de tabaco y/o alcohol<

Menopausia precoz (antes de los 45 afos)

Amenorrea primaria y secundaria

Hipogonadismo en el varén

Enfermedades y farmacos con capacidad de disminuir la DMO: artritis reumatoide y otras artropatias inflamatorias, patologia
intestinal inflamatoria, celiaquia, malabsorcién, hepatopatias, hiperparatiroidismo, hipertiroidismo, anorexia y bulimiad, pacientes
con trasplantes sélidos, hidantoinas, retrovirales, anticomiciales, etc.

« Factores relacionados con las caidas: trastornos de la vision, psicofarmacos, accidente cerebrovascular, enfermedad de Parkinson

2prednisona = 5 mg/dia, o equivalente durante 3 meses 0 mas.

bMas de 2 caidas en el dltimo afio.

“Tabaquismo activo y consumo de alcohol > 3 unidades al dia (una unidad = 8-10 g de alcohol).

9Si no esta tratada, puede considerarse un riesgo alto de fractura.

FR: factor de riesgo; IMC: indice de masa corporal; RR: riesgo relativo.

Tomada de: Pérez Edo L, Alonso Ruiz A, Roig Vilaseca D, Carcia Vadillo A, Guanabens Cay N, Peris P, et al. Actualizacion de 2011 del
consenso de la Sociedad Espafola de Reumatologia de osteoporosis. Reumatol Clin. 2011 nov; 7(6): 357-79.
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TABLA 3. RECOMENDACIONES DE TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

Iniciar tratamiento con farmacos en mujeres posmenopausicas con:
« Fractura por traumatismo de baja intensidad, independientemente del valor de DMO
« Osteoporosis (DMO, valor T <-2,5 DE, en columna y/o fémur) con o sin fracturas, valorando los factores de riesgo

Valorar tratamiento con farmacos en caso de:

» Menopausia precoz (antes de los 45 afnos) seglin DXA y/o otros factores de riesgo

» Osteopenia (DMO, valor T entre -1y —2,5 DE). El tratamiento se reserva a casos muy concretos, como las osteopenias intensas
cercanas a la osteoporosis en las mujeres mas jovenes y con factores de riesgo alto de fractura

DE: desviaciones estandares; DMO: densidad mineral 6sea; DXA: absorciometria dual de rayos X
Tomada de: Actualizacion 2011 del consenso Sociedad Espafola de Reumatologia de osteoporosis. Reumatol Clin. 2011 nov; 7(6): 357-79.

En el apartado de tratamiento hace hincapié en las medidas no farmacoldgicas, en el aporte de
vitamina Dy calcio, y en la prevencion de caidas. En el caso del tratamiento con farmacos plan-
tea dos situaciones: cuando se debe iniciar y cuando se ha de valorar (tabla 3).

Ventajas: La division de los factores de riesgo, en alto y moderado, facilita la valoracién del mismo.

Inconvenientes: Excesivamente la subjetividad respecto de otras escalas.

Wl Recomendaciones del Sistema Nacional de Salud!

Esta guia clinica trata sobre personas adultas (18 aRos 0 Mas) con osteoporosis, con o
sin antecedentes de fractura por fragilidad, o con FR clinicos de fractura por fragilidad (incluida la
osteopenia), con especial énfasis en los siguientes subgrupos de poblacion:

/7 Mujeres posmenopausicas (precoz o no).

7 Pacientes con tratamiento prolongado con glucocorticoides.
7 \Varones con osteoporosis.

7 Mujeres premenopausicas osteoporoticas.

Los FR clinicos relacionados con la disminucion de la DMO vy el riesgo de fractura por fragilidad
que han demostrado asociacion son (figura 2):

~ Criterios mayores (FR elevado): aguellos factores que se han considerado que tienen un RR asocia-
do de fractura dos o mas veces mayor al de la poblacién sin FR (RR > 2). Los criterios mayores son:
— Fractura previa por fragilidad.
— Antecedente familiar de fractura de cadera (padres o hermanos).
- Edad: 65 afos o mas.
- IMC <20 kg/m-.

— Tratamiento con glucocorticoides: estar actualmente en tratamiento o haber estado durante mas
de 3 meses, con una dosis diaria de 5 mg o mas de prednisolona (o dosis equivalentes de otros
glucocorticoides).

— Fallo ovarico prematuro sin tratar.

- Caidas en el dltimo afo.

— Hiperparatiroidismo.

— Trastorno de la conducta alimentaria (anorexia, bulimia, etc.).

— Malnutricion crénica y malabsorcion.

\

\
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7 Criterios menores (FR moderados): aquellos factores que se ha considerado que tienen un RR aso-
ciado de fractura entre una y dos veces mayor (1> RR <2) al de la poblacién sin FR. Los criterios me-
nores son:

— Consumir mas de tres unidades de alcohol/dia (una unidad = 8-10 g de alcohol).

Fumador actual.

Diabetes mellitus tipo 1.

Artritis reumatoide.

Hipertiroidismo.
— Sexo femenino.

— Menopausia temprana (40-45 anos).

Se han desarrollado distintos instrumentos para estimar el riesgo de fractura basandose en los FR.
Esta guia en concreto hace referencia al FRAX® como herramienta para estimar el riesgo de frac-
tura a los 10 afios y también al ECOSAP (que establece el nivel de riesgo de fractura no vertebral
por fragilidad de un determinado paciente y que deriva del estudio de ecografia 6sea en Atencién
Primaria).

Ventajas: Aplicable a toda la poblacién, prevenciéon primaria y secundaria; facil y rapida de usar
en consulta.

Inconvenientes: Segln la figura 2 no se precisa una DMO para la toma de decisiones.

Wl Documento semFYC 200814

Dado que la FO es multifactorial, propone la valoracién de los FR clinicos junto con los
de caida y con la DMO para identificar a los pacientes con mayor riesgo de fractura y gue mas
pueden beneficiarse de la intervencion. La ponderacion de cada factor se hace en funciéon de su
mayor o menor asociacion con el riesgo de fractura, segin se menciona en la literatura.

En funcion de estas consideraciones, en la tabla 4 se hacen las propuestas de intervencion. Es muy
Gtil la diferente valoracion para antes y después de los 65 afnos, con el fin de evitar tratamientos
poco efectivos: antes de los 65 anos la prevalencia de cualquier FO es baja y los criterios para tra-
tar con antirresortivos o neoformadores son mas restrictivos.

Ventajas: Sencilla y aplicable a toda la poblacion.

Inconveniente: Subjetividad.

Wl Otros métodos

Algunos métodos dan un valor numérico a los FR segln la fuerza de su asociacion con
la FO y recomiendan establecer tratamiento, o no, segun la puntuacion final (tabla 5). Aungue no
calculan el riesgo absoluto.

\
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TABLA 4. VALORACION PARA LA INTERVENCION CUANDO DISPONEMOS DE DENSITOMETRIA
RADIOLOGICA DUAL

2En la mayorfa de las guias se recomienda tratar a todos; valorar esperanza y calidad de vida.
DE: desviacion estandar; DMO: densidad mineral 6sea; FO: fractura osteoporética; IMC: indice de masa corporal; OMS: Organizacion
Mundial de la Salud; TF: tratamiento farmacolégico; TNF: tratamiento no farmacolégico.

L
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6. De qué medidas disponemos para reducir
el riesgo de fractura

Francisco Javier Gallo Vallejo
Alvaro Pérez Martin

Para disminuir el riesgo de fracturas por fragilidad o fracturas osteoporoéticas, contamos
con medidas generales no farmacoldgicas y con alternativas farmacologicas.

Wl Medidas no farmacolégicas

Son medidas preventivas que ayudan a mantener la masa 0sea, por lo que deben apli-
carse a toda la poblacion. Se debe insistir especialmente en aquellas personas con factores de ries-
go de fractura y en aquellas que ya estan en tratamiento.

Wl Eliminacién de habitos téxicos

Debe evitarse principalmente el consumo de tabaco y alcohol, ya que favorecen la pér-
dida de masa 6sea.

El tabaco tiene un efecto toxico directo sobre las células dseas y, ademas, altera la absorcion del
calcio a nivel intestinal. Suele asociarse a otros factores de riesgo como el alcohol o la falta de ejer-
cicio fisico, lo que puede potenciar su efecto.

El alcohol presenta una accién inhibitoria sobre los osteoblastos, ademas de aumentar el nime-
ro de caidas por inestabilidad. El consumo de mas de dos unidades de etanol al dia (una unidad =
8-10 g alcohol) se considera de riesgo.

La cafefna produce un incremento en la pérdida urinaria de calcio, por lo que se recomienda no
superar las cuatro tazas de café al dia.

Wl Actividad fisica

Es til tanto para favorecer el pico de masa 6sea como para disminuir la pérdida de hue-
so; presenta también efectos positivos sobre la funcién muscular, los reflejos, el equilibrio y el ali-
vio del dolor. Ha de ser individualizada y adaptada a cada persona segun su capacidad fisica. Los
ejercicios mas Utiles para evitar el riesgo de fractura son aquellos que requieren esfuerzo contra
gravedad o resistencia y aquellos en los que intervienen varios grupos musculares'. Estan contra-
indicados los que supongan flexion forzada o rotacion de la columna. Asimismo, para que sea efi-
caz, es necesario que la actividad fisica se mantenga en el tiempo. Como criterio general, pasear
durante 30-60 minutos unos tres o cuatro dias por semana puede ser suficiente.
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Wl Prevencién de caidas

Aproximadamente el 35% de las personas mayores de 75 anos se caen y un 4-6% de ellas
presentan fractura, lo que demuestra que hay otros factores implicados en la fractura, como la
absorcion y la localizacion del impacto, la orientacion de la caida o la energia absorbida por los te-
jidos; de ahi la utilidad de herramientas como los protectores de cadera, principalmente en suje-
tos institucionalizados o con alteraciones fisicas. Este riesgo de caida se incrementa con la edad y
si el sexo es femenino. Los factores de riesgo de las caidas pueden clasificarse en extrinsecos al pa-
ciente e intrinsecos (por condiciones o enfermedades) (véase capitulo 2). Para reducir las caidas,
la medida mas eficaz consiste en la aplicacion de programas multifactoriales centrados en una
evaluacion sistematica de los factores de riesgo, complementada con una intervencién individua-
lizada?.

Wl Nutricién

Se recomienda sequir una dieta equilibrada con una ingesta adecuada de proteinas, evi-
tar el exceso de sal y una exposicion solar moderada (grado de recomendacion D)3

Es importante sequir una dieta con aporte de calcio adecuado para mantener una correcta salud
esquelética, aunque hay controversia sobre el hecho de que esta intervencion aislada sea eficaz
para prevenir la fractura por fragilidad (grado de recomendacion B)*.

Segln la guia del Sistema Nacional de Salud espafol del afio 2010, la recomendacion de ingesta
diaria de calcio para las mujeres posmenopausicas (mayores de 50 anos) es de 1.000-1.200 mg/dia,
aunque esta aumenta a 1.500 mg/dia en casos de osteoporosis establecida o ante tratamiento
con glucocorticoides de forma continuada. Sin embargo, un estudio reciente> demuestra que el
incremento gradual de la ingesta alimentaria de calcio por encima de los 750 mg/dia en poblacion
femenina sueca no se asocid con una reduccion de riesgo de fractura y osteoporosis. Por el con-
trario, otro estudio anterior realizado sobre poblacién japonesa®, si concluy6 que las mujeres con
ingestas mas bajas (< 329 mg/dia) presentaban una mayor incidencia de fracturas vertebrales au-
torreferenciadas que aquellas que ingerian cantidades > 445 mg/dia.

Puede concluirse, por tanto, que ingestas muy bajas de calcio si podrian asociarse con un riesgo
mas elevado de fracturas por fragilidad, pero que ingestas mas elevadas (> 750 mg/dia) no han de-
mostrado, por si mismas, que se relacionen con a una menor incidencia de fracturas.

Se recomienda también un aporte adecuado de vitamina D a toda la poblacién, ya sea mediante
dieta y exposicion solar adecuada o recurriendo a suplementos. En pacientes con riesgo de déficit
de vitamina D (mayores de 50 anos, enfermos crénicos o personas institucionalizadas), la dosis de
vitamina D al dia recomendada es de 800 Ul (grado de recomendacion A)%.

Las fuentes principales de vitamina D en alimentos de consumo habitual en nuestro medio son el
pescado azul o graso, la yema de huevo, la mantequilla y el higado de carnes y pescados. No obs-
tante, se considera que el origen principal de la vitamina D en el organismo humano es su sinte-
sis cutanea por la exposicion adecuada a la radiacion solar’. Aun asi, no hay evidencia suficiente
sobre su efecto en la reduccion de fractura por fragilidad.

La tabla 1 recoge las diferentes medidas no farmacoldgicas y su grado de recomendacion.
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TABLA 1. GRADOS DE RECOMENDACION DE LAS DIFERENTES MEDIDAS NO FARMACOLOGICAS

Calcio dietético BoC BoC BoC
Suplemento de calcio (vitamina D) A BoC BoC
Ejercicio fisico A BoC B
Cese de fumar BoC BoC BoC
Reduccién del consumo de alcohol D D BoC
Protectores de cadera = - A

Las recomendaciones se clasifican en:

— Grado de evidencia A: basado en revisiones sistematicas de ECA o, al menos, de un ECA de bien disefiado.
— Crado de evidencia B: estudios sistematicos de cohortes, casos y controles, ECA de baja calidad.

— Grado de evidencia C: series de casos, estudios de cohortes de baja calidad.

— Grado de evidencia D: opinién de expertos.

DMO: densidad mineral 6sea; ECA: ensayos clinicos aleatorizados.

Tomada de: Gonzdlez Macias J, Guafiabens Cay N, Gomez Alonso C, Del Rio Barquero L, Mufoz Torres M, Delgado M, et al. Guias de
practica clinica en la osteoporosis posmenopausica, glucocorticoidea y del varon. Sociedad Espafola de Investigacion Osea y del
Metabolismo Mineral. Rev Clin Esp. 2008; 208 Supl 1: 1-24.

Wl Tratamiento farmacolégico

Existen varios grupos terapéuticos aprobados en Espafna para prevenir las fracturas
6seas, los principales farmacos son:

/Los bisfosfonatos (alendronato, risedronato, ibandronato y zoledronato).

7 Los moduladores selectivos de los receptores de estrogenos (raloxifeno y bazedoxifeno).
7 La teriparatida.

7 El ranelato de estroncio.

7 El denosumab.
Estos farmacos aparecen clasificados seglin su mecanismo de accion en la tabla 2.

Por otra parte, existen farmacos que han sido utilizados para prevenir fracturas que carecen en la
actualidad de indicacion por la existencia de potenciales efectos secundarios; entre ellos, se en-
cuentran la terapia hormonal sustitutiva (THS) y la calcitonina.

La THS es eficaz en la reduccion de fracturas vertebrales, no vertebrales y de cadera, pero presen-
ta un balance global desfavorable por aumento del riesgo de cancer de mama, ictus y enfermedad
cardiaca (estudio Women Health Initiative [WHI]); la calcitonina ha demostrado su eficacia en la
reduccion de fracturas vertebrales, pero debido al aumento de neoplasias hallado a raiz de su uso
prolongado, la Agencia Espafola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) ha suspendi-
do su comercializacion intranasal, por lo que se ha dejado de indicar para el tratamiento de la os-
teoporosisé. La evidencia en la reduccion de fracturas en las diferentes localizaciones (vertebrales,
no vertebrales y de cadera) es distinta (tabla 3).
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TABLA 2. MECANISMO DE ACCION DE LOS PRINCIPALES FARMACOS INDICADOS
PARA LA OSTEOPOROSIS

Mecanismo de accioén Farmacos

TABLA 3. EFICACIA ANTIFRACTURA DE LOS FARMACOS ANTIOSTEOPOROTICOS

Farmaco Vertebral No vertebral

Wl Suplementos de calcio y/o vitamina D

Las recomendaciones con grado A son las siguientes®:

N

Asociar suplementos de calcio y de vitamina D en aquellas mujeres posmenopausicas osteoporoti-
cas que estén en tratamiento para prevenir las fracturas por fragilidad.

N

Indicar suplementos de calcio y de vitamina D en aquellas mujeres institucionalizadas cuyo aporte
de calcio y de vitamina D sea insuficiente.

N

Cualguiera de las opciones de actuacion farmacolégica para prevenir la fractura por fragilidad que
se indique al paciente debe asociarse a suplementos de calcio y de vitamina D.

En los pacientes que reciben tratamiento anticatabdlico se recomienda un aporte de calcio de
1.000 mg/dia y de vitamina D de 800-1.000 Ul/dia (nivel de evidencia 12, grado de recomenda-
cion A).

Los suplementos de calcio, administrados de forma aislada, no han demostrado efecto significa-

tivo sobre la reduccion de fracturas en la osteoporosis posmenopausica, pero si logran disminuir
la pérdida de masa 6sea®".

4
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En las mujeres ancianas sanas pueden incrementar su riesgo cardiovascular, por lo que no se
aconseja su utilizacion generalizada, aunque este tema ha generado bastante controversia?®.

La eficacia de los suplementos de vitamina D de forma aislada en la prevencion de fracturas tam-
bién es controvertida, aunque si existe evidencia de la reducciéon de fracturas en ancianos de ins-
tituciones asistenciales cuando se administra junto con calcio.

En resumen, en poblacién general sana no hay evidencia suficiente sobre el uso de suplementos de
calcio y/o de vitamina D para prevenir fracturas osteopordticas y caidas. Asimismo, en funcion
de las evidencias disponibles, en pacientes con osteoporosis establecida tampoco se puede justifi-
car el uso general de suplementos de calcio o de vitamina D de forma aislada (sin otros farmacos
para la osteoporosis) para prevenir fracturas, aunque la evidencia si muestra cierto efecto protec-
tor si se utilizan de manera conjunta para la prevencion de fracturas de cadera y no vertebrales.

La recomendacion de incrementar en la dieta la ingesta de calcio y usar suplementos de vitami-
na D sola, junto a otros medicamentos, va ganando adeptos en el tratamiento de la osteoporosis®.

Recordemos, por dltimo, que la ficha técnica de otros medicamentos para la osteoporosis, como
los bisfosfonatos, obliga a asegurar unos niveles de calcio y vitamina D determinados que, en caso
de no ser posible conseguirlos con la ingesta habitual, deben ser alcanzados con el uso de suple-
mentos.

Wl Bisfosfonatos

Forman parte del grupo de farmacos antirresortivos que reducen la resorcion 6sea, ya
que actlan sobre los osteoclastos, disminuyendo su formacion y su ciclo de vida, asi como tam-
bién su actividad. En este grupo se incluyen: alendronato, risedronato, ibandronato, zoledronato
y etidronato.

Son farmacos de primera linea en el tratamiento de la osteoporosis y, actualmente, los mas utili-
zados, dado que su eficacia antifractura ha quedado ampliamente demostrada y en general son
bien tolerados® cuando se administran correctamente: deben tomarse con un vaso de agua del
grifo, al menos media hora antes de la ingesta de los primeros alimentos o farmacos del dia; el
comprimido no debe masticarse, y el paciente debe permanecer en posicion sentada erguido o en
bipedestacion durante al menos 30 minutos después de la ingesta'.

En cuanto a efectos adversos de estos farmacos, su perfil general de seguridad sigue siendo
aceptable, aunque en los Ultimos afios se han comunicado una serie de efectos adversos, poten-
cialmente relacionados con su uso, que pueden ser graves como la osteonecrosis de los maxilares
y las fracturas atipicas (subtrocantéreas y/o diafisarias de femur,).

La incidencia de osteonecrosis de maxilar que se estima es baja, en todo caso menor de un caso
por cada 1.000 pacientes en tratamiento” con bisfosfonatos, y se ha asociado al uso prolongado
de estos. La interrupcion del tratamiento durante 3-6 meses en aquellos pacientes que los estén
tomando y deban hacerse un procedimiento odontoldgico invasivo es controvertida y debe valo-
rarse individualmente®®. Si aparece una osteonecrosis de maxilar en un paciente en tratamiento
con estos, se aconseja suspender dicho tratamiento y valorar la indicaciéon de otros farmacos con
mecanismo diferente al de estos.
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Las fracturas atipicas de fémur se presentan con una frecuencia muy baja en pacientes que usan
bisfosfonatos para tratar la osteoporosis. Se ha estimado que por cada 100 fracturas femorales
que previenen se produciria una fractura atipica de féemur. El mecanismo por el que se originarian
este tipo de fracturas sin traumatismo previo o trauma minimo no esta bien establecido, aunque
se cree que estaria relacionado con la supresion del recambio 6seo que produce este farmaco®.

Se debe informar a los pacientes en tratamiento con bisfosfonatos de que se pongan en contacto
con su médico en el caso de que aparezca dolor en el muslo, cadera o zona inguinal para que sea
evaluada una posible presencia de fractura y valorar la realizacion de radiografias para descartar
fracturas de estrés o identificar fracturas atipicas. Ello esta especialmente aconsejado en pacien-
tes con tratamientos mas prolongados®.

Otros efectos adversos relacionados con los bisfosfonatos son?°:

7 Fibrilacién auricular (FA). La Food and Drug Administration (FDA) ha considerado que el riesgo de
FA por el uso de bisfosfonatos es muy bajo, si es que existe, y gue los beneficios del tratamiento su-
perarian claramente a los riesgos. Se sospecha que los bisfosfonatos, mas bien, podrian agravar al-
guna alteracién preexistente. El consejo a los prescriptores seria extremar la vigilancia en pacien-
tes de riesgo, realizar un control del pulso radial antes de prescribirlos y durante el seguimiento
clinico de forma ocasional, y hacer un electrocardiograma si se detecta pulso irreqular.

~ Cancer de esdfago. La FDA comunicd una serie de 23 casos de cancer esofagico en pacientes tra-
tados con alendronato, pero esta asociacion no se ha confirmado posteriormente, sino que incluso
estudios realizados mas tarde han demostrado una tasa de cancer esofagico mayor en pacientes
tratados con otros farmacos frente a la osteoporosis, si bien, en el resultado de dichos estudios pos-
teriores pudo existir sesgos de seleccion, dado que pacientes con historial de dispepsia o reflujo ten-
drian menos posibilidades de recibir un tratamiento con bisfosfonatos. El consejo irfa en la linea de
desaconsejar dicho tratamiento ante presencia de hemorragia digestiva alta reciente, historia de Ul-
cera péptica activa o eséfago de Barret.

7 El dolor osteomuscular, el daio renal y la hepatotoxicidad por bisfosfonatos son excepciona-
les y rara vez ocasionaran la retirada del farmaco?.

En resumen, en caso de efecto adverso relevante relacionado con el uso de bisfosfonatos, es pru-
dente suspender el tratamiento y valorar la indicacion de medicamentos con un mecanismo de
accion diferente al de estos.

Para los distintos bisfosfonatos de los que disponemos en nuestro pars, las evidencias en cuanto
a efectividad, sequridad y experiencia de uso son diversas, por lo que conviene hacer una referen-
cia individual en cada uno de ellos3:

7 Alendronato. Junto al risedronato son los farmacos mas investigados y se consideran de eleccion
en el tratamiento de la osteoporosis. Tienen un efecto positivo en la densidad mineral 6sea (DMO)
lumbary femoral. Disminuye el riesgo de fractura vertebral y no vertebral, incluida la de cadera (gra-
do de recomendacion A). En términos de coste-efectividad, este es el de coste mas efectivo; no exis-
ten diferencias de efectividad entre la dosis diaria y la semanal, por lo que esta Gltima se ha impues-
to en su uso en la practica clinica, con una dosis por via oral de 70 mg/semana. Esta contraindicado
en hipocalcemia, insuficiencia renal (aclaramiento de creatinina < 35 ml/min) o ante problemas eso-
fagicos que retrasen su vaciamiento.
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/ Risedronato. Es eficaz en la reduccién del riesgo de fracturas vertebrales y no vertebrales, incluidas
las de cadera, en mujeres posmenopausicas y 0steoporosis con o sin fracturas previas. Se adminis-
tra por via oral, y puede optarse por una dosis semanal de 35 mg o por una administracion mensual
de 75 mg durante 2 dias consecutivos. Esta contraindicado en hipocalcemia e insuficiencia renal
(aclaramiento de creatinina < 30 ml/min), asi como en embarazo y lactancia.

~ Ibandronato. Es eficaz en la reduccion del riesgo de fractura vertebral en mujeres posmenopausi-
cas osteoporoéticas con vy sin fracturas previas. Su eficacia en fracturas no vertebrales solo se ha de-
mostrado en un subgrupo con riesgo mas alto. No ha mostrado eficacia en la fractura de cadera. En
su ficha técnica aparece que esta indicado en mujeres posmenopausicas osteoporoticas con riesgo
elevado de fractura. Su uso mas habitual es por via oral en una dosis mensual de 150 mg. Esta con-
traindicado en: hipocalcemia, insuficiencia renal y anomalias esofagicas.

7 Etidronato. Primer bisfosfonato comercializado para el tratamiento de la osteoporosis. Ha demos-
trado eficacia en la reduccion de riesgo de fractura vertebral, pero no en fracturas no vertebrales. Se
administra por via oral en ciclos quincenales cada 3 meses, dado que su administracién continuada
inhibe la mineralizacion y puede causar osteomalacia, un problema del que carecen los bisfosfona-
tos mas modernos. Esta en desuso.

~  Zoledronato. Es el mas potente comercializado actualmente, aungue es de uso exclusivo por via in-
travenosa, con una dosis anual de 5 mg en régimen de hospital de dia. Ha demostrado eficacia para
reducir la incidencia de fracturas vertebrales clinicas y morfométricas, no vertebrales y de cadera. Es
una alternativa que cabe tener en cuenta para pacientes con osteoporosis y riesgo elevado de frac-
turas o en los que no toleren o estén contraindicados los bisfosfonatos por via oral®.

Wl Moduladores selectivos del receptor de estrégenos

En mujeres posmenopausicas, reducen el riesgo de cancer de mama invasivo. Su admi-
nistracion esta contraindicada con antecedentes o factores de riesgo de enfermedad tromboem-
bolica, insuficiencia renal grave o cancer de mama o endometrio. Actlan uniéndose al receptor
de estrbgenos y realizan acciones agonistas o antagonistas sobre ellos, dependiendo del érgano
diana. Comercializados con indicacién en osteoporosis, existen dos, el raloxifeno y el bazedoxife-
no. Los mecanismos responsables de su funcion no son completamente conocidos, pero presen-
tan efectos positivos sobre la masa 6sea lumbar y de cadera?; asimismo, también tienen eviden-
cia en la prevencion de fracturas vertebrales en mujeres con osteoporosis con y sin fracturas
vertebrales prevalentes y osteopenia (40% en el estudio MORE)Z. No presentan evidencia en la
reduccion de fractura de cadera ni en las no vertebrales. La dosis utilizada es de 60 mg/dia por
via oral, y esta indicada en las mujeres con osteoporosis posmenopausica, con o sin fracturas
vertebrales. Entre los efectos secundarios mas frecuentes se cuentan la presencia de sofocos, la
aparicion de edema periférico o calambres en las extremidades inferiores; los mas graves son el
riesgo de trombosis venosa profunda (riesgo relativo [RR] 1,5) y el embolismo pulmonar (RR 1,9)%.
No se ha encontrado un mayor riesgo de ictus ni mayor mortalidad global y, aunque descienden
los niveles de las lipoproteinas de baja densidad (LDL), no han demostrado menor riesgo de pa-
tologia cardiovascular (si en un analisis post hoc en mujeres menores de 60 afnos)*, si han demos-
trado menor riesgo de cancer de mama invasivo con receptor estrogénico positivo en mujeres
posmenopadusicas (una reduccion del riesgo de 1,2 casos/1.000 mujeres/afio)?. Tampoco incre-
mentan el riesgo de hiperplasia o cancer endometrial.
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El bazedoxifeno ha demostrado reduccion en el riesgo de fracturas vertebrales en mujeres en
aproximadamente un 40% vy de las fracturas no vertebrales en un analisis post hoc. Presenta un
perfil de seguridad parecido al del raloxifeno?.

Otras sustancias, como el lasofoxifeno o la combinacién del bazedoxifeno con estrégenos conju-
gados, estan en fase de experimentacion.

Wl Anilogos de hormona paratiroidea

Son sustancias con efectos osteoformadores a través de un aumento tanto del nimero
como de la actividad de los osteoblastos; estan aprobadas para el uso en la osteoporosis la teri-
paratida y la hormona paratiroidea (PTH 1-84).

7 Teriparatida o rhPTH 1-34. Es el fragmento 1-34 de la hormona paratiroidea humana, que se admi-
nistra mediante una dosis de 20 pg/dia de manera subcutanea. Indicado para mujeres posmenopau-
sicas, ya que produce un aumento de la masa 6sea y ha demostrado una reduccion significativa del
riesgo de fracturas vertebrales (65%) y no vertebrales (35%), pero no de cadera?®. Su uso, por otra
parte, se ha relacionado con un descenso de los dolores lumbares?. La duracién del tratamiento no
debe exceder los 24 meses por el riesgo de aparicion de osteosarcomas. Los efectos adversos mas
comunes son la hipercalcemia, la hipercalciuria, las nauseas, la cefalea y los mareos. Es (til realizar
una medicion del calcio en la sangre y la orina antes del inicio del tratamiento. No se debe adminis-
trar en caso de existencia de hiperparatiroidismo, enfermedad de Paget, metastasis dseas, hipercal-
cemia o radioterapia previas.

7 Hormona paratiroidea (PTH). Es la molécula completa, rhPTH 1-84, de la hormona paratiroidea.
Tiene evidencia en la disminucion del riesgo de fractura vertebral (58%), pero no de cadera o no ver-
tebral?®. Al igual que con la teriparatida, la duracion maxima del tratamiento es de 2 afos. También
tiene los mismos posibles efectos adversos que esta, aungue la hipercalcemia es mas frecuente, por
lo que es necesario tanto al inicio como durante el tratamiento realizar una monitorizaciéon tanto
de la calcemia como de la calciuria.

Wl Ranelato de estroncio

Es una molécula con accioén dual que, a través de un mecanismo no del todo conocido,
disminuye la actividad osteoclastica y aumenta la osteoblastica. Esta indicada en mujeres posme-
nopausicas, ya que produce un aumento de la masa 6sea (en parte debido al depésito de estron-
cio que se produce en el hueso). Presentan evidencia en la reduccion a los 3 afos de las fracturas
tanto vertebrales (41%) como no vertebrales (16%) y en subgrupos de alto riesgo (> 70 afnos y DXA
cuello femoral T-score < 3 DE) de cadera (estudios post hoc 36%)>; este efecto se mantiene a los
8 anos. La dosis utilizada es de 2 g/dia por via oral.

Con su uso se ha encontrado un leve aumento del riesgo de trombosis venosa profunda y embo-
lismo pulmonar, asi como casos de sindrome DRESS®', pero los efectos adversos mas frecuentes
son las nauseas vy la diarreas.

No se debe administrar en pacientes con insuficiencia renal grave.
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En una nota informativa reciente (21-02-2014), la AEMPS revisa el balance beneficio/riesgo del ra-
nelato de estroncio e informa que: solo se debe utilizar en la prevencion de fracturas en pacientes
con osteoporosis grave y alto riesgo de fractura, que no puedan utilizar ninguna otra alternativa
terapéutica; no debe utilizarse en pacientes que presenten o hayan presentado cardiopatia isqué-
mica, enfermedad arterial periférica, patologia cerebrovascular o que sufran hipertension arterial
no controlada; se inician los tramites para calificar el uso de Osseor® y Protelos® como medica-
mentos de diagndstico hospitalario y se informara de la fecha concreta de entrada en vigor de di-
cha calificacion.

Wl Denosumab

Anticuerpo monoclonal frente al ligando de RANK (RANKL) que actda inhibiendo la dife-
renciacion, activacion y supervivencia de los osteoclastos. Esta indicado en mujeres posmenopau-
sicas y en varones con cancer de prostata en tratamiento con deprivacion androgénica, dado que
ha demostrado un incremento de la masa 6sea y una reduccion a los 3 afnos en mujeres posme-
nopausicas en el riesgo tanto de fracturas vertebrales (68%), como no vertebrales (20%) y de ca-
dera (40%)%*2. En este sentido, cabe sefalar que existen ya estudios de extensiéon a 5y 6 afios don-
de la eficacia se mantiene®. La pauta es de 60 mg cada 6 meses por via subcutanea; el efecto es
potente y reversible con la suspensiéon de la administracion.

En cuanto a efectos adversos, no existen grandes diferencias con placebo, salvo un aumento leve
de las infecciones cutaneas y urinarias, del dolor lumbar, del dolor en extremidades o muscular,
o de la hipercolesterolemia. Tampoco se ha encontrado aumento en la incidencia de tumores. Se
han descrito, en cambio, casos de fracturas atipicas y osteonecrosis de mandibula, pero con una
incidencia muy baja**. Debe evitarse su administracion en casos de hipocalcemia. Se esta evaluan-
do la indicacion de su uso en las metastasis dseas, en mujeres con cancer de mama que reciben
tratamiento inhibitorio de la aromatasa y en el mieloma multiple.

La tabla 4 recoge las caracteristicas de los principales tratamientos utilizados para la osteopo-
rosis.

\
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TABLA 4. PRINCIPALES TRATAMIENTOS UTILIZADOS PARA OSTEOPOROSIS

Efectos
Via de secundarios
administracion Administracion | principales Contraindicaciones

ala AEMPS (nota 21-02-2014) informa que solo debe ser utilizado en la prevencién de fracturas en pacientes con osteoporosis grave y alto
riesgo de fractura, que no puedan utilizar ninguna otra alternativa terapéutica; que no debe utilizarse en pacientes que presenten o
hayan presentado cardiopatia isquémica, enfermedad arterial periférica, patologfa cerebrovascular o que sufran hipertension arterial no
controlada.
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7. Cémo lo sigo, cuando derivo y a quién

Francisco Vargas Negrin
Vicente Giner Ruiz

Wl Seguimiento a largo plazo

El riesgo de fractura en una persona puede variar con el paso de los afios y la variacion
de los factores de riesgo que presente en cada momento. La valoracion inicial del riesgo debe ir
seguida de posteriores valoraciones del mismo segin pasan los afos o si cambian las condiciones
del paciente.

Wl Seguimiento clinico
El seguimiento clinico del paciente con osteoporosis incluye':

7 Anamnesis:

Valoracion de los factores de riesgo de fractura y estratificacion del riesgo.

Valoracion del riesgo de caida: evaluar la agilidad y capacidad funcional.

- Instauraciéon de tratamientos o aparicion de enfermedades implicados en el desarrollo de baja
masa osea.

— Cumplimiento del tratamiento antiosteoporotico. Efectos secundarios de los farmacos. Compro-
bar al mes y a los 3 meses. Posteriormente comprobar el cumplimiento y la adherencia al trata-
miento cada 6 meses.

— Aparicion de nuevas fracturas periféricas: fractura de Colles o cualquier otra por traumatismo mi-
nimo.

— Episodios de raquialgias agudas indicativas de posibles aplastamientos vertebrales.

7 Exploracion clinica general (anual): peso, talla, indice de masa corporal (IMC), existencia de deformi-
dades esqueléticas (cifosis dorsal), palpacién/percusion de la columna (bUsqueda de puntos doloro-
s0s). La distancia pared-occipucio > 0 cm (sensibilidad 60%, especificidad 87%, coeficiente de proba-
bilidad positivo 4,5) y la distancia costilla-pelvis < 2 dedos (sensibilidad 88%, especificidad 46%,
coeficiente de probabilidad positivo 3,8) sugieren la presencia de fractura vertebral oculta?. Se reali-
zarad una exploracion general en funcion de la anamnesis y cuando se sospechen enfermedades que
se asocian a disminucion de la masa 6sea.

Wl Seguimiento densitométrico

La realizaciéon periédica de densitometria 6sea en poblacion aparentemente sana no
esta recomendada sin la presencia de motivos clinicos que la justifiquen. Incluso en pacientes con
osteoporosis, con y sin tratamiento, hay controversias sobre el periodo de tiempo en el que se
debe repetir la prueba; en algunos estudios se informa de que no aporta beneficio en la estratifi-
cacion del riesgo de fractura y en otros si*4.
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En el caso de que por la presencia de factores de riesgo suficientes se justifique la realizacion de
una densitometria, en la Guia de prdctica clinica sobre osteoporosis y prevencion de fracturas por fragili-
dad del Sistema Nacional de Salud (SNS), de 2010, se recomienda que el intervalo entre las medi-
ciones de densitometria radiologica dual (DXA) central para el control evolutivo de la densidad mi-
neral 6sea (DMO) en pacientes sin tratamiento debe ser de 2 afios como minimo. Se recomienda
un intervalo mas corto, de 6 a 12 meses, entre las mediciones de DXA central para aquellos pacien-
tes en circunstancias especiales (en tratamiento con glucocorticoides o trasplantados de érganos
solidos). No se aconseja el uso de la DXA periférica ni la ultrasonografia cuantitativa (QUS) de cal-
caneo ni los marcados de metabolismo éseo en el control evolutivo de la osteoporosis®.

El Programa de Actividades Preventivas y de Promocion de la Salud (PAPPS), en 2012, no recomien-
da el cribado con densitometria, ya sea selectivo o en poblaciéon general, en mujeres climatéricas
menores de 60 anos, excepto si existe presencia de enfermedades ostepenizantes. Tampoco se
aconseja el cribado poblacional en mujeres mayores de 60 anos, salvo que tengan un riesgo de
fractura en los proximos 10 afios superior al 10% (calculado a partir de una combinacion de los fac-
tores de riesgo y la edad)e.

The National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE), en 2012, recomienda evaluar el
riesgo v, en funcién de este, realizar el cribado con densitometria en mujeres mayores de 64 afios
y en varones mayores de 74 afos. En edades inferiores es recomendable solo si la persona es de
alto riesgo (consultar criterios). El riesgo de fractura se debe calcular preferiblemente con los ins-
trumentos FRAX o QFracture. Se debe revaluar el riesgo pasados 2 afios si el nivel estaba en el um-
bral de intervencion o si se han producido cambios en los factores de riesgo de esa persona’.

La revaluacion de la densidad de masa 6sea por DXA depende del perfil del paciente. En aquellos
que no reciben tratamiento para la osteoporosis, no hay indicios suficientes para recomendar una
frecuencia de la prueba; no obstante, en virtud de su perfil de riesgo, determinado por la primera
densitometria, podria repetirse la DXA a los 3-10 afos, cuando los niveles iniciales sean normales
o de pérdida de masa 6sea moderada (osteopenia), y a los 1-2 anos si el T-score inicial fue mayor
de —2,5 DE (osteoporosis) o iniciara tratamiento*.

En los pacientes que reciben tratamiento, se aconseja repetirla a los 3 afios de haber iniciado este.
En situaciones de riesgo alto de fractura (multiples factores de riesgo) o circunstancias que provo-
quen pérdida importante de la DMO (tratamientos crénicos con corticoides, trasplantes de 6rga-
nos solidos), la medicion puede realizarse a los 6-12 meses. Si la DMO se mantiene estable, pue-
den prolongarse los intervalos. Es recomendable que la DXA se realice en el mismo periodo del
anoy con el mismo aparato.

Sila DMO es estable o ha mejorado, indica una buena respuesta al tratamiento. El hallazgo de un
descenso en sus valores deberfa alertar sobre la necesidad de realizar una revaluacion para des-
cartar la presencia de factores que puedan justificar esta situacion, como el incumplimiento tera-
péutico, inadecuada absorcion intestinal del tratamiento, insuficiente ingesta de calcio y vitami-
na D, desarrollo de patologias con efectos adversos sobre la masa 6sea o el fallo real del trata-
miento.
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Wl Seguimiento radiolégico
Los estudios radioldgicos de columna vertebral (se realizan cada 2 anos).

Aunque en la literatura no esta establecido, su uso puede ser (til, aunque controvertido. Podria
ayudar la comparacion entre placas radioldgicas sucesivas en el tiempo para detectar cambios en
la morfologia y/o la aparicion de nuevas fracturas vertebrales.

Asimismo, es recomendable solicitar el mismo estudio que el que se llevd a cabo inicialmente
(solo de perfil), y que las condiciones técnicas de realizacion sean similares.

Wl Seguimiento analitico
En la osteoporosis primaria no es necesaria la realizacion perioddica de controles analiticos.

En algunos pacientes concretos en tratamiento con vitamina D puede ser de interés determinar
el calcio en orina de 24 horas o la 25(0OH) Vitamina D. No obstante, esta ampliamente aceptado
que, a dosis habituales y en el tratamiento de la osteoporosis primaria, la vitamina D no requiere
controles periddicos. Estos podrian ser necesarios en casos de sequimiento de una alteracion bio-
l0gica detectada en el estudio basal (p. ej.: déficit de vitamina D, hipo o hipercalciuria, etc.).

En Atencion Primaria el uso de los marcadores de remodelado 6seo no esta indicado de forma re-
gular.

Wl Criterios de derivacion

En general, se debe remitir a otro escalon asistencial, en esta y en cualquier patologia,
si el paciente se va a beneficiar de la derivacion o cuando el médico no puede o no esta habitua-
do al manejo de la situacion. Las derivaciones también vendran condicionadas por la formacion
del profesional, disponibilidad de tiempo y organizacion del lugar en el que se trabajes.

Una situacion especial para derivar, cada vez menos frecuente, es la imposibilidad de conseguir la
densitometria 6sea para el diagnostico en los servicios de radiologia de referencia y ser esta im-
prescindible para el diagnéstico o para tomar una decision terapéutica. En este caso, una vez rea-
lizada la densitometria, si se trata de una osteoporosis primaria, el paciente debe pasar a Aten-
cibn Primaria para su tratamiento y seguimiento.

En la osteoporosis, la derivacion sera preferentemente al reumatoélogo, esencialmente ante pro-
blemas en el diagnostico o respuesta no adecuada al tratamiento farmacologico®.

A continuacioén, se describen los criterios generales de derivacion a cada especialidad.

Wl A reumatologia

7 Sospecha de origen secundario a otra enfermedad no diagnosticada.
~ Diagnostico de una enfermedad, origen de la osteoporosis, de la que no se tiene habito de manejo.
7 Sospecha de falta de eficacia del tratamiento.

7 Imposibilidad de consequir la densitometria 6sea cuando es necesaria para la toma de decisiones.
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Osteoporosis juvenil.
Osteoporosis del varén (excluida la osteoporosis por corticoides).

Solicitar una segunda opinion.

Wl A cirugia ortopédica y traumatologia

Ve

Ve

Fractura vertebral osteoporotica aguda, sintomatica, que no cede al tratamiento en 4-6 semanas
para valoracién de medidas ortopédicas o quirdrgicas.

Fractura reciente de cadera, mufieca u otras de posible origen osteoporotico.

Wl A rehabilitacién

V

Paciente osteoporo6tico, con fractura reciente, que haya finalizado su periodo de inmovilizacion y de
cuidados traumatoldgicos, y que presente restriccion funcional.

Paciente osteoporotico, con fracturas y con dolor cronico que condiciona su calidad de vida refrac-
tario a tratamiento farmacologico en el que se desee intentar un tratamiento especifico de rehabi-
litacion.

Paciente osteoporo6tico con fractura en el que se observe falta de condicion fisica, debilidad muscu-
lar, trastorno de la marcha, alteracion postural del raquis, déficit del equilibrio o historia de caidas
repetidas, que puedan ser mejorados con entrenamiento fisico especifico.

Paciente en el que el médico de familia desee un asesoramiento sobre uso de ortesis en el contexto
de la osteoporosis.

Wl A ginecologia

V

Osteoporosis establecida en mujeres con menopausia precoz o quirirgica sintomatica (que puedan
ser subsidiarias de terapia hormonal).

Pacientes con osteoporosis establecida, en tratamiento con terapia hormonal por causa no 6sea,
que presenten efectos adversos ginecoldgicos que no se puedan solucionar en Atencion Primaria.

Wl Para el dia a dia

V

El seguimiento a largo plazo requiere la valoracion del riesgo de fractura y de caida en el momento
presente de la valoracion.

En los pacientes en tratamiento farmacol6gico se valoraran el cumplimiento, la adherencia, la apa-
ricion de efectos adversos vy la eficacia del mismo.

La densitometria se repetira pasados 2 anos de la anterior, salvo que se den condiciones especiales
que puedan acelerar la pérdida de masa 6sea.

No hay que realizar controles analiticos de forma rutinaria en el sequimiento.

En general, se debe remitir a otro escalon asistencial si el paciente se va a beneficiar de la derivacion
o cuando el médico no puede o no esta habituado al manejo de la situacion.
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8. Otras causas de baja masa Osea y riesgo
de fractura

Enrique Nieto Pol

Se considera osteoporosis (OP) secundaria aquella que es consecuencia o una manifes-
tacion acompanante de otras enfermedades o de determinados tratamientos'. Con esta denomi-
nacion se enfatiza la importancia de factores extrinsecos como inductores de baja masa 6sea,
aunque generalmente la OP secundaria es consecuencia de una combinacion de factores intrinse-
cos (edad, sexo, base genética) y estilos de vida que actian como moduladores del efecto de en-
fermedades y tratamientos. En ocasiones, los factores intrinsecos seran mas determinantes de
una baja densidad mineral 6sea (DMO) que el propio factor extrinseco (enfermedad o farmaco)
causante; por ultimo, también se debe valorar la posible coexistencia de varios factores extrinse-
Cos como causa de OP secundaria.

La relacion de entidades asociadas o causantes de OP secundaria es extensa? (véase capitulo 2, ta-
bla 3). Se estima que la mitad de las OP en mujeres premenopausicas estan asociadas a causas
secundarias, y se ha publicado que un 20-30% de las mujeres con OP posmenopausica y mas del
50% de los varones afectados tienen una segunda causa de osteoporosis®. En la mujer premeno-
pausica, las causas mas frecuentes son el tratamiento con glucocorticoides (GC), la asociacion al
embarazo, el déficit de estrogenos, la anorexia nerviosa y la malabsorcion intestinal. En el varén,
la causa mas habitual es el hipogonadismo, seqguido de la corticoterapia crénicay el enolismo, ha-
bitualmente asociado a enfermedad hepatica.

En todo paciente con OP, pero particularmente en el varén y en la mujer premenopausica, se
aconseja realizar un estudio amplio dirigido a identificar una posible causa subyacente de OP se-
cundaria, mediante historia clinica y exploraciones complementarias. Los estudios diagnésticos
recomendados se describen en la tabla 1 del capitulo 4.

En el siguiente apartado se tratan aquellas entidades que tienen un mayor interés desde un pun-
to de vista clinico y las comorbilidades mas relevantes que hay que tener en cuenta en el ambito
de trabajo del médico de familia.

Wl Osteoporosis inducida por glucocorticoides

La OP por GC constituye la forma secundaria de OP mas frecuente y se considera respon-
sable de uno de cada cuatro casos de OP*. Es el ejemplo mas representativo y frecuente de la OP
secundaria por la administracion de farmacos, aunque con una muy baja incidencia pueda estar
causado por un exceso de GC enddgenos (enfermedad de Cushing). Las propiedades antinflama-
torias e inmunosupresoras de los GC hacen de ellos unos farmacos ampliamente utilizados, con
mayor frecuencia en trastornos musculosqueléticos, aunque también en enfermedades respirato-
rias obstructivas, alergias, enfermedades inflamatorias intestinales, enfermedades hematologi-
cas, neoplasias y trasplantes de 6rganos. Se estima que entre un 0,2% y un 0,5% de la poblacién
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general los usa de forma habitual, y que se produciran fracturas en un tercio de los pacientes tras
un ano de tratamiento y en un 50% en algin momento de su evolucion®.

Su base fisiopatolégica es multifactorial, por accion directa sobre el hueso, por accion indirecta
sobre el metabolismo del calcio y por disminucion de los niveles de hormonas sexuales. Inicial-
mente provocan, sobre el hueso, una rapida pérdida de masa 6sea por un aumento de la resor-
Cion, y en una segunda fase, mas lenta y progresiva, predomina una disminucion de la formacion
Osea. La alteracion producida en la microarquitectura del hueso afecta principalmente al hueso
trabecular, y es mas alto el riesgo de fracturas vertebrales que de cadera y de radio®.

Aunque existen caracteristicas individuales relacionadas con una mayor vulnerabilidad (pacientes
con menos dosis de GC desarrollan mas OP que otros con dosis mas altas), el riesgo de fractura
producida por los GC depende fundamentalmente de la DMO al comienzo del tratamiento, la do-
sis diaria y la acumulada y la enfermedad subyacente®.

El diagnostico se establece mediante una historia clinica que recoja, como dato fundamental, el
antecedente de toma de GC (evaluando dosis diaria, duracion, modo de administracién y poten-
cia) y valorando otros factores de riesgo de OP, de fractura y de la enfermedad de base. Se com-
pletara con una exploracion fisica general, que comprobara la presencia de signos fisicos asocia-
dos al sindrome de Cushing, por orden de frecuencia: obesidad (particularmente troncal), atrofia
cutanea, cara de luna llena, hipertension arterial (HTA), estrias cutaneas violaceas, hirsutismo, de-
bilidad muscular, acné, hematomas, edemas de extremidades inferiores, hiperpigmentacion, y
una exploracion del aparato locomotor. Deben realizarse analisis de sangre y orina que valoren
determinados parametros, con especial atencion a los niveles de calcemia, fosfatemia, calciuria,
vitamina D y hormonas; también se realizaran radiografias de columna dorsal y lumbar. En ausen-
cia de fracturas por fragilidad, el diagnéstico definitivo se efectuara mediante la realizacién de una
densitometria radiolégica dual (DXA) lumbar y femoral’.

Se recomienda valorar el riesgo de fractura, mediante una DXA, a todos los pacientes que han sido
tratados de forma crénica con dosis equivalentes o superiores a 5-7,5 mg de prednisona, o a aque-
llos que van a comenzar el tratamiento con una duraciéon probable superior a 3 meses. Las fractu-
ras producidas por los GC aparecen con valores mayores de DMO respecto a otros tipos de OP,
por lo que el umbral de intervencion se debe situar por encima de la puntuacion T-score de la
OP posmenopausica tomada como referencia; el punto de corte se establece en -1,5 DE®.

Las medidas preventivas se deben contemplar siempre que el tratamiento con GC vaya a ser su-

perior a 3 meses con dosis equivalentes o superiores a 5 mg de prednisona. Se debe considerar

ques:

~Lasindicaciones de tratamiento con GC deben ser estrictas, valorando tratamientos alternativos no
osteopenizantes.

7 Se debe utilizar la dosis efectiva mas baja y durante el menor tiempo posible.

7 Se indicara evitar el consumo de tabaco y alcohol junto con una dieta equilibrada que asegure un
aporte adecuado de calcio y vitamina D; en su defecto, se precisara de aportes suplementarios de
ambos. Un programa de ejercicio fisico adecuado, acorde con el aporte nutritivo, previene la pérdi-
da de masa muscular.

El tratamiento farmacolégico se recomienda siempre que haya antecedentes de fracturas por fra-
gilidad y en pacientes mayores de 65 anos. También esta indicado en pacientes sin antecedentes
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de fracturas, en los que la DXA resulte con una T-score > -1,5 DE. Los bisfosfonatos (alendronato,
risedronato, zoledronato) y la teriparatida han demostrado su eficacia en la prevencion y el tra-
tamiento de la OP por GC, todos ellos suplementados con el aporte adecuado de calcio y vitami-
na D°.

Wl Osteoporosis secundaria a otros farmacos

Wl Inhibidores de la aromatasa

La terapia hormonal coadyuvante para el cancer de mama ha supuesto un aumento de
la supervivencia y un descenso de las recidivas. Los inhibidores de la aromatasa han cambiado las
pautas terapéuticas del cancer de mama hormonodependiente y se utilizan de inicio durante
5anos o tras 2 o 3 anos de tratamiento con tamoxifeno. Actlan bloqueando la conversion de an-
drogenos a estrogenos en los tejidos periféricos. Se clasifican en no esteroideos (anastrozol, letro-
zol) y esteroideos (exemestano). Han demostrado superioridad frente al tamoxifeno para la super-
vivencia en el cancer de mama hormonodependiente, pero contribuyen de forma significativa a la
pérdida de DMO y a un mayor riesgo de fracturas, que se relacionan con la duraciéon del trata-
miento’©. En las pacientes tratadas, se recomienda descartar la presencia de fracturas vertebrales
mediante radiografias de columna dorsolumbar y monitorizar la DMO con DXA anual o bienal-
mente. Se aconseja tratamiento con suplementos de calcio y vitamina D. Cuando esta indicado
tratamiento anticatabélico, el zoledronato cuenta con mayor grado de recomendacion, por haber
demostrado que aumenta la masa 6sea en columna lumbary cadera, ademas de sugerir un bene-
ficio anadido antitumoral. Risedronato, ibandronato y denosumab han demostrado eficacia en el
incremento de la DMO en estos pacientes, aunque en menor grado que el zoledronato™.

Wl Agonistas de la hormona liberadora de gonadotropinas

Los agonistas de la hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH) (leuprolida gosereli-
na, triptorelina) tienen un efecto antigonadotropico en varones y mujeres. Se utilizan en el trata-
miento del cancer de prostata y en la endometriosis. Pasados 6-12 meses de tratamiento producen
un rapido aumento de la resorcion 6sea y pérdida del hueso de predominio trabecular®. El trata-
miento del cancer de prostata avanzado, sea farmacoldgico con agonistas de la GnRH o quirdrgi-
co mediante orquiectomia bilateral (ablacion androgénica permanente), induce una pérdida de
masa 6sea y un aumento de la incidencia de fracturas En el caso de los agonistas, el efecto es
proporcional a la dosis y al tiempo de administracion. Se recomienda realizar DXA y radiografias
para descartar fracturas vertebrales al inicio del tratamiento farmacolégico o tras la orquiecto-
mia, y posteriormente realizarla cada afio. A todos los pacientes se les recomienda ejercicio fisico
regular y tratamiento con calcio y vitamina D. Sila DMO es < -2 DE, se aconseja tratamiento con
bisfosfonatos (zoledronato como primera opcion) o denosumab (Unico farmaco que ha demostra-
do gue disminuye la incidencia de nuevas fracturas en pacientes con carcinoma de prostata)’.

Wl -tiroxina

La hormona tiroidea L-tiroxina se utiliza a dosis fisiologicas en el tratamiento sustitutivo
del hipotiroidismo y a dosis supresoras (inhiben la secrecién de la hormona tiroestimulante [TSH])
en el bocio multinodular no toéxico y en el cancer diferenciado de tiroides. Existe controversia en
los resultados de los estudios sobre el efecto de la levotiroxina sobre la DMO vy el riesgo de fractu-
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ras, tanto en terapia sustitutiva como supresora. Aun asi, utilizada como terapia supresora, se re-
comienda el uso de la menor dosis posible y la monitorizacién anual o bienal de la DMO, especial-
mente en mujeres posmenopausicas y mayores de 65 anos'.

Wl Antiepilépticos

Los antiepilépticos (carbamazepina, fenobarbital, primidona y fenitoina) son inductores
enzimaticos que activan el citocromo p-450 del higado, de manera que pueden inducir un aumen-
to del metabolismo de la vitamina D causando un déficit de la misma, con el consiguiente efecto
sobre la masa 6sea. Se les atribuye un seqgundo efecto sobre el hueso, por acciéon directa sobre las
células 6seas, aumentando la resorcion y formacion. Los estudios realizados con fenobarbital y fe-
nitoina muestran una disminucion de la DMO en la columna lumbar y el fémur que no guarda co-
rrelacion con los niveles bajos de vitamina D, lo que sugiere un efecto directo sobre el remodela-
do 6seo”.

Wl Neurolépticos

Los neurolépticos pueden producir una hiperprolactinemia que, a su vez, inhiba la pro-
duccion de la GnRH hipotalamica e induzca un hipogonadismo. Se han estudiado los efectos de
la hiperprolactinemia secundaria a neurolépticos sobre el metabolismo 6seo, tanto en varones
como en mujeres, con una prevalencia de OP del 32%, con mayor afectacion femoral que lumbar.
Los principales factores gue determinan la disminucion de la DMO son la duracién del tratamien-
to, el tipo de neuroléptico vy las elevadas dosis del farmaco.

Wl Antidepresivos

Los antidepresivos, en mayor grado los inhibidores selectivos de la recaptacion de sero-
tonina (ISRS) que los triciclicos, se han asociado a un aumento del riesgo de fracturas de cadera
en pacientes de edad avanzada. Se ha descrito la relacion entre tratamiento con ISRS y una dis-
minucion de DMO (lumbar y femoral) en varones y mujeres de edad avanzada, con un aumento
del doble del riesgo de padecer fracturas osteoporoticas. No se conoce el mecanismo patogénico,
y se postula un efecto directo de los ISRS sobre el metabolismo 6seo (se han identificado recepto-
res y transportadores de la serotonina en osteoblastos y osteocitos), los efectos secundarios de los
propios farmacos (hipotension postural, sedentarismo) que podrian aumentar el riesgo de caidas
y la propia depresion, que por si misma también puede ser un factor asociado a baja DMO™.

Wl Heparina

El tratamiento crénico con heparina se ha relacionado con la OP. Se ha observado que
el riesgo de padecer OP es mas alto con las heparinas no fraccionadas que con las de bajo peso
molecular, probablemente ello esté relacionado con un doble efecto sobre el hueso de las prime-
ras (disminucion de la formacion y aumento de la resorcién) comparado con el Unico efecto (dis-
minucion de la formacion) de las sequndasi. Los estudios publicados sobre tratamiento cronico
con heparina se han realizado con mujeres embarazadas, y se ha observado un aumento discreto
de riesgo de fracturas (vertebrales y costales) durante el tratamiento y tras la suspension del
mismo'.
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Wl Inhibidores de la bomba de protones

Los inhibidores de la bomba de protones (IBP) estan indicados fundamentalmente en el
tratamiento de la Ulcera péptica, el reflujo gastroesofagico y de forma preventiva en pacientes de
alto riesgo de sangrado digestivo, y constituyen uno de los grupos farmacolégicos mas usados,
por lo gue también son los mas revisados en lo que respecta a su potencial toxicidad. Estudios ob-
servacionales sugirieron un aumento del riesgo de fractura osteoporotica en pacientes en trata-
miento cronico con IBP, que podian guardar relaciéon con una hipotética interaccion con la ho-
meostasis del calcio (incremento pH gastrico, menor absorcion de calcio, hipocalcemia, aumento
de hormona paratiroidea (PTH), estimulacion de osteoclastos, menor masa 6sea y mayor proba-
bilidad de fracturas). Los resultados no fueron concluyentes y un metanalisis posterior muestra
que no se puede establecer una relacion causal entre el uso de IBP y el incremento en el riesgo de
fractura 6sea. Considera que este incremento es muy limitado, no existe un mecanismo probado
que justifique esta relacion y no es posible descartar la influencia de factores residuales de confu-
sion’™. En la actualidad, se considera que la evidencia que sustenta una potencial relacion entre
la administracion crénica de IBP y un incremento en el riesgo de fracturas es contradictoria,
y es aln mas cuestionable cuando se relaciona con el riesgo de OP'®. Tampoco esta claro que
los IBP modifiquen significativamente la homeostasis general del calcio. Por ello, no hay motivo
que justifique evitar su administracion prolongada en aquellos pacientes que lo requieren. Sin em-
bargo, dado que los IBP son utilizados con frecuencia en situaciones en las que no estan recomen-
dados, se debe restringir su uso crénico a aquellas circunstancias en las cuales esta absolutamen-
te indicado. En pacientes de edad avanzada, que requieren tratamiento con IBP a largo plazo y
con dosis elevadas, puede ser recomendable incrementar el aporte de calcio, preferentemente con
la ingesta diaria o mediante suplementos de sales solubles (citrato o pidolato calcico)”.

Wl Enfermedades reumaticas y osteoporosis

Wl Artritis reumatoide

Los enfermos de artritis reumatoide (AR) tienen una mayor prevalencia de OP que la po-
blacién general, por factores relacionados con el paciente, la propia enfermedad o los farmacos
utilizados. Esta comorbilidad supone un riesgo adicional de empeorar su capacidad funcional y su
calidad de vida. Los estudios confirman una menor DMO respecto a la poblacion sin AR, sobre
todo el primer afio de la enfermedad, que tiende a estabilizarse posteriormente. Se conocen tres
formas de enfermedad 6sea en la AR: la pérdida focal que afecta al hueso subcondral, la OP yux-
tarticular de las articulaciones inflamadas y la OP, con diferentes mecanismos patogénicos y di-
versa relacion con el grado de actividad de la enfermedad, el deterioro de la capacidad funcional
y la inmovilidad. Los GC contribuyen a la mayor frecuencia de fracturas osteoporéticas en la AR,
aunque se considera que el riesgo de OP inducida por GC se compensa con el beneficio derivado
del control de la enfermedad. Algunos estudios sugieren un efecto protector de los GC en la pro-
gresion de las erosiones y en la pérdida de hueso yuxtarticular’®.

Wl Espondiloartropatias

La OP se incluye entre las manifestaciones extrarticulares de las espondiloartropatias, en
concreto de la espondilitis anquilosante (EA), en la que es reconocida una alta prevalencia de frac-
turas osteoporoticas. En la EA se estima una prevalencia de OP del 25%, con presencia de fractu-
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ras vertebrales en torno al 20% de los pacientes. Se relaciona la menor DMO con el bajo peso, la
duracion de la enfermedad, la edad, la proteina C reactiva y la velocidad de sedimentacion globu-
lar. Las fracturas vertebrales se asocian mas con la duracion y la gravedad estructural de la enfer-
medad®.

Wl Lupus eritematoso sistémico

La prevalencia de OP en pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES) oscila entre un
4y un 23%, segln los estudios publicados. Entre los factores de riesgo de OP se encuentran la pro-
pia enfermedad inflamatoria, las enfermedades intercurrentes y los tratamientos, particularmen-
te los GC, que suponen la principal causa de la pérdida de masa 6sea. Otros factores de riesgo de
OP descritos en el LES son la menor exposicion solar (para evitar la fotosensibilidad), la inflama-
cion articular y muscular, la menopausia prematura secundaria a tratamientos (ciclofosfamida),
la atrofia muscular secundaria a los GCy la inmovilidad asociada al dolor y la astenia. El riesgo de
pérdida de masa 6sea se relaciona con la dosis acumulada de GC, la edad por encima de 50 afios
y la posmenopausia. A largo plazo, se estima que entre un 30 y un 50% de los pacientes con
LES y tratamiento cronico con GC tienen fracturas 6seas®.

Wl Enfermedades endocrinas y nutricionales

Wl Diabetes mellitus tipo 1

Sin que exista una conclusion definitiva, hay mas evidencia a favor que en contra de que
la diabetes mellitus tipo 1 (DM1) disminuye la DMO, tanto a nivel lumbar como femoral, efecto
que parece independiente del indice de masa corporal (IMC), de la duracién de la enfermedad y
del grado de control metabdlico, y que ha sido descrito tanto en mujeres como en varones”2. La
afectacion parece estar presente desde el diagnéstico y mejora con el tratamiento intensivo con
insulina. Se sabe que los pacientes con DM1 tienen un incremento de seis a ocho veces del riesgo
de fractura de cadera, incremento superior al esperado por la disminucion observada en la DMO,
independiente de la hemoglobina glucosilada (HbAIC) y que aumenta con la presencia de compli-
caciones micro y macrovasculares?. También se ha descrito un mayor nimero de fracturas no ver-
tebrales en personas con DM1. Respecto a las fracturas vertebrales, no hay resultados uniformes.
En cuanto a la evaluacion del riesgo de fractura, la herramienta FRAX considera la DM1 como OP.
Basandose en las evidencias, se recomienda evaluar la masa 6sea mediante DXA y también riesgo
de fractura no vertebral en los pacientes con DM1".

Wl Diabetes mellitus tipo 2

Los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 (DM2) tienen un aumento de la DMO, tanto a
nivel lumbar como de caderas, en comparacion con sujetos sanos. Este incremento de la DMO es
independiente de la edad y de la HbAIc, guarda correlacién directa con el IMC e inversa con la du-
racion de la enfermedad vy los tratamientos con tiazolidindionas (glitazonas)?*. A pesar de este au-
mento de la DMO, tienen un mayor riesgo de fracturas no vertebrales, que se ha asociado a una
mavyor incidencia de determinados factores de riesgo de caidas, como la presencia de cataratas,
microangiopatia y tratamiento con insulina. Las glitazonas incrementan el riesgo de fracturas no
vertebrales, tanto en mujeres posmenopausicas como en varones®, a diferencia del resto de los
antidiabéticos orales, que en el caso de la metforminay las sulfonilureas se han asociado a un me-
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nor riesgo. Por tanto, en los pacientes con DM2, especialmente aquellos con complicaciones vas-
culares, insulinoterapia o tratamiento con glitazonas, se recomienda evaluar el riesgo de fractura
no vertebral'. La escala QFracture, aunque no esté validada para su uso en la poblacion espafnola,
considera la DM2 como factor de riesgo.

Wl Hipertiroidismo

El hipertiroidismo produce una disminucion de la DMO por un aumento de la resorcion
Osea. Este efecto, demostrado en mujeres (pre y posmenopausicas) y en varones, se correlaciona
con la edad y es independiente de la etiologia. El aumento del riesgo de fractura solo ha sido con-
firmado para la fractura de cadera. En el caso del hipertiroidismo subclinico existe mas controver-
sia, con resultados contradictorios tanto para el efecto del mismo sobre la DMO como sobre el
riesgo de fracturas. La recomendacion” consiste en conseguir con rapidez un eutiroidismo, asegu-
rando una adecuada ingesta de calcio y vitamina D, porque produce una mejoria de la DMO y una
disminucion del riesgo de fractura.

Wl Hipotiroidismo

El hipotiroidismo se asocia a una mayor DMO por un descenso del remodelado 6seo,
pero aunqgue resulte paradojico, también se asocia (en escasos estudios) a un incremento del ries-
go de fractura, tanto en varones como en mujeres, sobre todo en el momento del diagnéstico.
Este se ha atribuido a un aumento brusco del remodelado tras el inicio del tratamiento o al
mayor nimero de caidas por la afectacion neuromuscular de la enfermedad. No hay suficiente
evidencia que sugiera un efecto del hipotiroidismo subclinico sobre la DMO vy el riesgo de fractu-
ras. No se recomiendan medidas especificas en el tratamiento del hipotiroidismo", aunque haya
una pérdida inicial de DMO, siempre que los valores de TSH se mantengan en limites de la nor-
malidad. Se aconseja asegurar un aporte adecuado de calcio y vitamina D.

Wl Hiperparatiroidismo

Uno de cada tres pacientes con hiperparatiroidismo primario a los 10 afios de evolucion
tiene pérdida de DMO, de predominio en hueso cortical, que se revierte con la paratiroidectomia.
También se ha demostrado un mayor riesgo de fracturas, sobre todo vertebrales; radio y cadera
en menor grado. En todos los casos de hiperparatiroidismo primario se recomienda evaluar la
masa 6sea mediante DXA y la presencia de fracturas vertebrales mediante radiografias de colum-
na dorsolumbar. La paratiroidectomia, por su efecto sobre la DMO (mejora en el 100% de los
casos de forma mantenida) y el riesgo de fracturas (se reduce en un 50%), es el tratamiento de
eleccién. Si estd contraindicada, se sugiere la asociacion de cinacalcet y un anticatabélico (bisfos-
fonato o denosumab)".

Wl Hipogonadismo femenino

Existe una gran evidencia de la relacion entre el descenso de los niveles de estrogenos en
la mujery el riesgo de baja DMO vy de fracturas; este riesgo es mayor cuando el hipogonadismo se
desarrolla en edades tempranas®. Se aconseja realizar DXA vy radiografias de columna dorsal y
lumbar en el momento del diagnostico del hipogonadismo y con una periodicidad de 3 a 5 afios.
El grado de recomendacion es maximo en cuanto a que se debe administrar un tratamiento etio-
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l6gico (en los casos de prolactinoma, anorexia nerviosa o amenorrea funcional hipotalamica) y, en
los demas casos, mediante terapia hormonal sustitutiva (tratamiento combinado de estrogenos
y progestagenos), manteniendo un adecuado aporte de calcio, vitamina D y realizando una acti-
vidad fisica regular”. El tratamiento con estrégenos debe efectuarse hasta los 50 anos de edad, y
ha de evaluarse la relacion beneficio/riesgo en funcion de la edad, presencia de OP, tabaquismo,
riesgo de trombosis y existencia de otros factores de riesgo cardiovascular. En la OP de la mujer
adolescente o premenopausica, si el riesgo de fracturas es elevado, no se recomiendan los bisfos-
fonatos y se sugiere tratamiento con denosumab, salvo situaciones de embarazo o que se prevea
este a corto plazo.

Wl Hipogonadismo masculino

Los estudios realizados con pacientes con sindrome de Klinefelter muestran una menor
DMO y una mayor prevalencia de OP en relacion con varones adultos sanos, relacionadas con el
descenso de los valores de testosterona?. Se recomienda realizar DXA en el momento del diagnos-
tico y con una periodicidad de 3 a 5 anos. Mantener un adecuado aporte de calcio y vitamina D,
practicar ejercicio fisico y restaurar los niveles de testosterona con tratamiento sustitutivo son el
tratamiento de base. Los bisfosfonatos (alendronato, risedronato y zoledronato) cuentan con alta
evidencia para recomendarlos en los varones con OP. Si hay falta de respuesta a estos o la DXA
muestra una T-score < -3 DE, se recomienda la teriparatida’.

Wl Enfermedad celiaca

La enfermedad celiaca se asocia a un deterioro de la masa 6sea y a un mayor riesgo de
fracturas, sobre todo en la forma sintomatica y cuando hay baja adherencia al tratamiento. La OP
en estos pacientes se relaciona con malabsorcion de nutrientes (sobre todo calcio), produccion de
sustancias proinflamatorias y predisposicién genética?®. A pesar de su elevada prevalencia, no se
recomienda el cribado de la enfermedad celiaca en pacientes con OP. Se aconseja determinar los
valores de vitamina D, PTH y calcio en todos los casos. En pacientes diagnosticados en la edad
adulta, se recomienda valoracion de la masa 6sea y presencia de fracturas. La dieta libre de glu-
ten constituye la esencia del tratamiento. Se sugieren suplementos de calcio y vitamina D para los
diagnosticados en la edad adulta’.

Wl Enfermedad inflamatoria intestinal

Las personas que sufren enfermedad de Crohn y colitis ulcerosa padecen un mayor riesgo
de OPy de fracturas que la poblacion general, riesgo que varia en funcion de la edad del diagnosti-
co, tiempo de evolucién, lugar de afectacién, actividad inflamatoria y cirugia previa. En su patogé-
nesis influyen mediadores inflamatorios, la malnutricion, la deficiencia en calcio y vitamina D y los
tratamientos con GC¥. Es una de las causas de OP secundaria introducida en la herramienta FRAX,
y se aconseja utilizar esta en todos los pacientes en fase de remision. Se recomienda hacer una DXA
a aquellos pacientes que con el FRAX se estime un riesgo intermedio o alto y a los que reciben tra-
tamiento con GC. La duracion de las fases de remision se correlaciona con la mejora de la DMO, por
lo que se recomienda tratamiento dietético y farmacos no esteroideos para control de la enferme-
dad. Se aconseja realizar actividad fisica regularmente en todos los casos, y tomar suplementos de
calcio y vitamina D en caso de pacientes jovenes o los tratados con GC. Los bisfosfonatos han de-
mostrado mejorar la masa 6sea, sin que se conozca su efecto sobre el riesgo de fracturas’.
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Wl Anorexia nerviosa

En la anorexia nerviosa aumenta el riesgo de fractura, que llega a ser del triple en mu-
jeres sanas y se estima que la mitad de las enfermas tienen una fractura antes de los 40 anos.
Este alto riesgo se debe a una menor DMO y a una alteracién de la microarquitectura del hue-
so. Entre un tercio y la mitad de las pacientes presentan OP en el momento del diagndstico,
siendo los principales predictores el bajo peso, la duracién de la enfermedad, el tiempo de ame-
norrea y el bajo consumo de calcio©. Se recomienda la DXA y evaluar la presencia de fracturas
en todos los pacientes. El tratamiento que ha demostrado mayor eficacia es la recuperacion es-
pontanea de las menstruaciones tras la normalizacion de peso. No se ha observado que el tra-
tamiento con estrégenos influya sobre la DMO vy los bisfosfonatos, de dudosa seguridad en ado-
lescentes, se han vinculado a un aumento muy discreto en la DMO, sin conocerse su eficacia
sobre las fracturas!.

Wl Osteoporosis y enfermedad cardiovascular

Las enfermedades cardiovasculares (cardiopatia isquémica, enfermedad cerebrovascular
y enfermedad arterial periférica) se han asociado a una disminucion de la masa 6sea y a un mayor
riesgo de fracturas, con independencia de la edad?; a la inversa, una DMO reducida también se ha
asociado, tanto en varones como en mujeres, a una mayor incidencia de enfermedad cardiovas-
cular®2. Se ha descrito un incremento de hasta un 30% de mortalidad cardiovascular en mujeres
con fracturas vertebrales respecto a las que no padecian afeccion ésea.

Aungue OP y enfermedad cardiovascular se han considerado procesos asociados a la edad indepen-
dientes entre si, surgen evidencias que proponen mecanismos fisiopatolégicos comunes, basicamen-
te relacionados con proteinas producidas por las células 6seas, que también estan presentes en las
lesiones ateroscleroticas®®. También se ha propuesto que la vitamina D puede ser otro factor que con-
tribuya a una patogenia comun, por resultados de estudios observacionales que muestran que sus
niveles bajos son un factor de riesgo independiente para el desarrollo de enfermedad cardiovascular,
hipotesis no confirmada hasta el momento mediante estudios de intervencion.

Sobre la relacion entre OP y factores de riesgo cardiovascular, solo hay datos consistentes sobre
el tabaquismo (induce pérdida de DMO y aumenta el riesgo de fracturas) y la obesidad (relacion
positiva entre peso corporal y DMO, con cierto efecto protector de la obesidad sobre el riesgo glo-
bal de fractura)®. La HTA, como factor de riesgo cardiovascular mas prevalente y que aumenta
con la edad, esta presente en uno de cada tres casos de OP. No se ha establecido relacion entre
HTA con una baja DMO y un mayor riesgo de fracturas. Si se conoce la influencia de determina-
dos antihipertensivos sobre la masa 6sea, como los diuréticos tiazidicos (reducen la excrecion uri-
naria de calcio y han demostrado prevenir la pérdida de masa 6sea en mujeres posmenopausicas)
y los betabloqueantes (su accion sobre el sistema nervioso simpatico influye en el remodelado
6seo y han demostrado reducir el riesgo de fracturas). En referencia a la relacion entre OP y disli-
pemias, no hay datos consistentes que relacionen los valores de colesterol (total, HDLy LDL) o tri-
glicéridos con la DMO vy el riesgo de fracturas. Las estatinas, que en estudios in vitro demuestran
un efecto estimulador de la formacion 6sea, en estudios prospectivos no han mostrado efecto
protector sobre la DMO vy el riesgo de fractura.

La relacion entre dafo cardiovascular subclinico y OP ha sido descrita para la calcificacion de la
aorta abdominal (su gravedad se ha relacionado de forma inversa con la DMO lumbar y femoral)

\

\
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y la ateromatosis carotidea (se ha vinculado con menor DMO y aumento del riesgo de fractura no
vertebral).

Como conclusion, aungue la enfermedad cardiovascular (tanto la establecida como la subclinica
y determinados factores de riesgo) y la OP muestren asociacién en lo que respecta a su epidemio-
logia y a su fisiopatologia, no existe suficiente evidencia para recomendar la busqueda de enfer-
medad cardiovascular ante un diagnéstico de OP ni para evaluar la DMO vy el riesgo de fractura en
pacientes con enfermedad cardiovasculars®.

Wl Osteoporosis y otras enfermedades crénicas

Wl Osteoporosis y depresion

Desde hace dos décadas se han realizado numerosos estudios, transversales y longitudi-
nales, que analizan la asociacion entre la depresion, la DMO vy el riesgo de fracturas. La mayoria
concluyen que la depresion se asocia con un mayor riesgo, tanto para la baja DMO como para las
fracturas, aunque la naturaleza subyacente de esta asociacion es incierta y no se conoce relacion
de causalidad. Se han descrito posibles mecanismos patogénicos: neuroendocrinos (aumento de
GC endogenos por alteracion del eje hipotalamo-hipofisario-suprarrenal, incremento del tono
simpatico, disminucion de estrogenos y testosterona), inflamatorios (mayor actividad de media-
dores como la IL-6) y habitos (mas consumo de tabaco y alcohol, inactividad fisica). Los principa-
les factores de confusion en la interpretacion de resultados son la mayor frecuencia de comorbili-
dades (diabetes, epilepsia, enfermedad inflamatoria intestinal, AR y LES), tratamientos de estas
patologias y, fundamentalmente, los propios antidepresivos®.

Metanalisis mas recientes encuentran asociacion entre la depresion y una menor DMO lumbar y
femoral, mas significativa en mujeres, con suficiente relevancia clinica para considerarla como im-
portante factor de riesgo de OP y de fracturas3.

Wl Osteoporosis y enfermedad pulmonar obstructiva crénica

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), a lo largo de su evolucién, se vin-
cula con frecuencia a otras manifestaciones sistémicas o comorbilidades, fundamentalmente de-
bilidad muscular, enfermedad cardiovascular, diabetes, trastornos neurolégicos y OP. La prevalen-
cia de OP en los pacientes con EPOC oscila entre el 36 y el 60% y guarda correlacion con la
gravedad de la obstruccion en la via aérea. Diversos factores han sido considerados en la patogé-
nesis de la OP asociada a la EPOC, como los atribuidos al estilo de vida (tabaquismo), los relacio-
nados con la progresion de la enfermedad (debilidad muscular, inactividad), con el tratamiento de
la EPOC (uso de GC), junto con la predisposicion genética y la inflamacion sistémica.

La prevalencia de fracturas en los enfermos con EPOC es similar a la de la poblacion general, aun-
que se ha descrito un aumento de la morbimortalidad relacionada con las fracturas vertebrales
(mayor compromiso de la funcién respiratoria y mayor incidencia de sobreinfecciones por la limi-
tacion de la movilidad toracica secundaria al dolor) y de cadera (mortalidad de hasta un 70%).

Las recomendaciones para el tratamiento de la OP en pacientes con EPOC no difieren de las esta-
blecidas para la OP por GC, del varén y de la mujer posmenopausica3®.
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Wl Osteoporosis, deterioro cognitivo y demencias

La OP, el deterioro cognitivo y la demencia son trastornos comérbidos, causados por su

elevada prevalencia y por estar estrechamente relacionados con la edad. Revisiones sistematicas
recientes confirman que la demencia y el deterioro cognitivo son factores de riesgo de caidas y de
fracturas de cadera®, y se asocian con una mayor morbilidad y mortalidad postoperatoria. De
modo inverso, también es mayor la prevalencia de demencia y deterioro cognitivo en ancianos
con fracturas de cadera (19 y 42% respectivamente)¥. Las personas con demencia reciben menos
tratamiento preventivo para la OP en comparacion con las personas sin demencia, a pesar de que
las fracturas por OP son mas frecuentes en las primeras®.

Wl Para el dia a dia

Ve

Ante un diagnostico de OP, se debe valorar la posibilidad de una entidad causante (enfermedad o
farmaco), sobre todo en mujeres premenopausicas y varones.

La OP por GC es responsable de uno de cada cuatro casos de OP y es la causa mas frecuente de OP
secundaria.

Cada vez hay mas evidencia sobre la diabetes como posible causa de OP. En todos los pacientes con
DM1 se recomienda evaluar la DMO mediante DXA y el riesgo de fractura. En los pacientes con DM2
con micro o macroangiopatia y en los tratados con insulina o glitazonas, se debe evaluar el riesgo
de fractura no vertebral.

Aunque las enfermedades cardiovasculares, la depresion y la EPOC sean comorbilidades frecuentes
de la OP, no hay suficiente evidencia para recomendar en estos pacientes la evaluaciéon de la DMO
y el riesgo de fractura.

Las personas con demencia tienen mas riesgo de caidas y fracturas; paradodjicamente reciben menos
tratamiento preventivo para la OP que las personas sin demencia.
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9. A quién tratar, con qué y durante cuanto
tiempo

Vicente Giner Ruiz
Maria D. Medina Abellan

Se ha de tratar con farmacos a quienes tienen un riesgo alto de sufrir fracturas osteopo-
roticas (FO), que son los que mas se beneficiaran del tratamiento. Aungue no esta bien estableci-
do el concepto de «riesgo alto» se tratara mas adelante.

Para la valoracion del riesgo se utilizan los factores de riesgo (FR) de fractura y para calcular el
riesgo de una persona en concreto se usan los sistemas cuantitativos y no cuantitativos (véase ca-
pitulo 5). La estimacion individual del riesgo se ha de hacer, si es posible, calculando el riesgo ab-
soluto de fractura.

El riesgo absoluto de fractura es la probabilidad de fractura, expresada en porcentaje, sobre un
periodo de tiempo especifico; constituye la expresion de riesgo de fractura mas Util en la practica
clinica para identificar a pacientes que se podrian beneficiar del tratamiento y se suele expresar
como probabilidad de fractura a 10 afios. El riesgo relativo de fractura es la ratio del riesgo abso-
luto de dos poblaciones. El riesgo relativo tiende a sobrestimar el riesgo de fracturas en algunas
poblaciones y a infraestimarlo en otras'.

El umbral de intervencion (UIT) o de tratamiento es el valor del riesgo absoluto a partir del
cual es coste-efectivo tratar farmacoloégicamente. Otros factores que determinan el UIT son la
presencia de FR clinicos, el coste y el beneficio del tratamientoy los recursos disponibles?. En
la mayoria de los paises, el analisis de su coste esta basado en el uso durante 5 afios de bisfosfo-
natos (BF) como tratamiento.

El objetivo del tratamiento es disminuir el riesgo de sufrir FO, puesto que no se puede anular to-
talmente. Si ya hay alguna fractura previa, se busca disminuir el riesgo de nuevas fracturas; si no
hay ninguna, se busca reducir el riesgo de que se produzca la primera. La eficacia de un tratamien-
to se mide por su capacidad para reducir el riesgo de FO. Aumentar la masa 6sea no es un obje-
tivo principal.

La basqueda activa de casos de personas, especialmente mujeres posmenopausicas, con FR
de fractura es el mejor procedimiento para la selecciéon de pacientes con riesgo de FO. La selec-
cion deben hacerla tanto el personal médico como el de enfermeria en su trabajo ordinario. Una
vez seleccionados los pacientes con FR de fractura, debe individualizarse la intervencion para
cada uno. Dado que la FO es multifactorial, se deben valorar todos los FR clinicos, no solo la den-
sidad mineral 6sea (DMQ), sino también los FR de caida, para identificar a aquellas personas con
mavyor riesgo de fractura y que mas pueden beneficiarse de la intervencion.
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Desde la aparicion del FRAX se han publicado diferentes articulos sobre su utilidad para el uso en
poblacion espafola. El problema principal radica no tanto en su capacidad para predecir el riesgo
de fractura, que también esta pendiente de validar en una cohorte independiente?, sino en el UIT
para decidir si tratar o no tratar, que no esta establecido en Espafia*>. No se puede recomendar,
por tanto, el uso sistematico del FRAX para decidir a quién tratar o no.

Paciente con riesgo alto de fractura. No existe consenso a la hora de definir qué pacientes son
de riesgo alto de fractura. La edad (mas de 65 anos, especialmente en mujeres posmenopausicas);
historia de FO previa; DMO muy baja (¢por debajo de T-score -3 0 -3,5 DE?); presencia de tres 0 mas
FR mayor; algunas osteoporosis secundarias; son algunos de los criterios mas ampliamente acep-
tados®’. A mayor numero de ellos, riesgo mas alto de fractura.

Wl A quién tratar

Para utilizar los sistemas no cuantitativos, las dos situaciones clinicas siguientes, con
0 sin FO previa, son de gran utilidad para decidir si se debe tratar o no.

Wl Pacientes con fractura osteoporoética previa

Hay consenso amplio respecto a que tratar a todos los pacientes en esta situacion es
coste-efectivo e incluso se considera innecesario disponer de una densitometria 6sea.

Ello se debe a que la presencia de una FO es el hecho que mejor predice el riesgo de sufrir nuevas
fracturas®?: cinco veces mas riesgo de una nueva fractura vertebral y dos veces mas riesgo de frac-
tura de cadera; una de cada cinco de las nuevas fracturas vertebrales se dan en el primer afo. El
riesgo es, en parte, independiente de la DMO.

Por otro lado, en esta situacion, el grado de evidencia de que los farmacos son eficaces en la re-
duccion del riesgo de nuevas fracturas es mayor (tabla 1).

No identificar y no tratar a pacientes con FO previa es mantener intacto el riesgo elevado que tie-
nen de padecer nuevas fracturas.

Sin embargo, hay algunas situaciones en las que pueden surgir dudas si la fractura que ha sufrido
un paciente concreto es 0 no de origen osteoporotico, es decir, si se trata de una fractura por fra-
gilidad.

7 En fracturas vertebrales. El diagndstico de fracturas vertebrales es radioldgico, aunque no existe
un criterio unanime para definirlo, lo que dificulta su manejo en la practica clinica. La disminucion
de la altura del cuerpo vertebral en cualquiera de sus muros (anterior, medio o posterior del 20% o
superior) se considera una fractura vertebral.

El método propuesto por Genant HK' es uno de los mas faciles de aplicar y el mas utilizado. Segun
la disminucion de la altura, se clasifican en: leve (o grado 1, disminucion de la altura vertebral de 20-
25%), moderada (o grado 2, disminucion del 25-40%), grave (o grado 3, disminucion de mas del 40%)
y limite o bordeline (grado 0,5, disminucion del 15-19%).

La deteccion radiologica, sin sintomas clinicos, de una sola vértebra con una disminucion leve o de

varias vértebras limites puede deberse a una variante de la normalidad y no a una FO, especialmen-
te si no hay otros FR.
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TABLA 1. EFICACIA ANTIFRACTURA DE LOS TRATAMIENTOS MAS FRECUENTES
EN LA OSTEOPOROSIS POSMENOPAUSICA, CUANDO SE DAN CON CALCIO Y VITAMINA D,
SEGUN ESTUDIOS CLINICOS CONTROLADOS

Fractura vertebral Fractura de cadera
Osteoporosis Osteoporosis Osteoporosis Osteoporosis
densitométrica establecida® densitométrica establecida®
+ + SE +

Alendronato

Risedronato @ W SE @
Ibandronato SE + SE +b
Acido zoledronico + + SE +
Denosumab + + + +
Raloxifeno + + SE SE
Bazedoxifeno + + SE SE
Ranelato de estroncio + + ) Jb
Teriparatida SE + SE SE
Hormona paratiroidea SE E SE SE

+: eficacia demostrada; SE: sin evidencia.

aMujeres con fractura vertebral previa.

bSolo en subgrupos de pacientes (analisis post hoc)

Modificada de: Compston J, Bowring C, Cooper A, Cooper C, Davies C, Francis R,et al. Diagnosis and management of osteoporosis in
postmenopausal women and older men in the UK: National Osteoporosis Guideline Group (NOGC) update 2013. Maturitas (2013),
Disponible en: http://dx.doi.org/10.1016/j.maturitas.2013.05.013

7 En fracturas no vertebrales ni de cadera. Seglin como se haya producido la caida puede haber du-
das de si ha sido de baja intensidad y, en consecuencia, del origen osteoporético de la misma, especial-
mente si no hay otros FR de fractura. Es en estas dos situaciones cuando es prudente no tratar siste-
maticamente y aplicar uno de los sistemas no cuantitativos para la decision de tratar o no con farmacos.

En la figura 1 se exponen los criterios de tratamiento en pacientes con FO previa.

Wl Pacientes sin fractura osteoporoética previa

Es la situacion en la que resulta mas complicado decidir si se trata con farmacos o no. El
riesgo de sufrir una FO es menor que en el caso anterior y el nivel de evidencia de los farmacos
disponibles es también menor (tabla 1).

En estos casos utilizamos los sistemas no cuantitativos ya mencionados. La decision de tratar se
toma, como en otros campos de la medicina, basandose en un juicio clinico que se fundamenta
en la ponderacién de la fuerza de la asociacién con la FO y de los diferentes FR que tiene cada in-
dividuo. Ello comporta un cierto grado de subjetividad que se manifiesta en las diferentes pro-
puestas que nos encontramos en la literatura.

En estos modelos, el protagonismo de la DMO, para decidir si tratar o no con farmacos es
frecuentemente excesivo. Se sabe que la disminucién de la DMO, medida con el método de
densitometria radiologica dual (DXA), especialmente en mujeres mayores de 65 afnos, predice un
aumento del riesgo de sufrir una FO™2 (aproximadamente el doble por cada desviacion estandar
de disminucion de la DMO). Sin embargo, la edad por si sola aporta un riesgo de fractura mucho
mayor que la DMO en el caso de la fractura de cadera®.

85 /



OSTEOPOROSIS: MANEJO

Tratamiento con farmacos: sin fractura previa

l l

Edad: < 65 anos Edad: > 65 anos

v v v v

Osteopenia Osteoporosis Osteopenia Osteoporosis
No tratar En general no tratar. En general Recomendar tratamiento
Valorar conjuntamente no tratar. a todos, especialmente
con el paciente y tratar Considerar trata- a los de mayor edad
0 no en funcién de los miento en fun- y baja masa 6sea
FCRF2 y de la DMO cion de los FCRF?
y de la DMO

Factores de riesgo fuertemente asociados al aumento del riesgo de fractura:

—Sexo: mujer

— Edad: mujer > 65 afios, varén > 75 afos

— Fractura osteoporotica previa

— Fractura osteoporotica de cadera en familiar de primer grado

—Indice de masa corporal < 20 kg/m?

—Riesgo alto de caida (especialmente en > 65 afios y para fractura de cadera)

—Baja DMO (osteopenia y osteoporosis densitométrica-clasificacion de la OMS)

— Farmacos implicados en la reduccion de la masa 6sea (especialmente el uso prolongado
de corticoides)

— Enfermedades implicadas en la disminucion de la masa 6sea (artritis reumatoide, Crohn, etc.)

—Menopausia precoz (antes de los 45 anos)

Factores con menor fuerza de asociacion:

—Tabaquismo, consumo de mas de 2 unidades/dia de alcohol, déficit prolongado de ingesta
de calcio (< 500 mg de calcio elemento al dia), sedentarismo, etc.

FIGURA 1. RECOMENDACIONES PARA TRATAR CON FARMACOS: SIN FRACTURA PREVIA

a A mayor nimero de FRCF, mayor fuerza de su asociaciéon con la fractura y puntuaciones T mas bajas, el riesgo de fractura es mayor.
DMO: densidad mineral 6sea; FCRF: factores clinicos de riesgo de fractura; OMS: Organizacién Mundial de la Salud.
Tomada de: Giner V, Sanfélix ). Osteoporosis: a quién trato, cudndo, con qué. 30.2 Congreso de la semFYC. Valencia 2010.

En resumen, el origen multifactorial de la FO hace que la DMO represente solo uno de los FR im-
plicados en ella, y no el mas importante, puesto que identifica solo menos de un tercio del riesgo
de fractura”. Por otra parte, la normalidad de la DMO no anula el riesgo de padecerla, aungue lo
reduce.

Por todo ello, la DMO no es recomendable como (inico FR para la toma de decisiones tera-
péuticas. Conjugar los FR clinicos, junto a la DMO, el sexo y la edad (mayores y menores de
65 anos), y el juicio clinico individualizado siguen siendo opciones actualmente validas, sobre todo
cuando los UIT de los sistemas cuantitativos no estén adecuadamente validados en nuestra po-
blacion. Existen diferentes propuestas de diversas sociedades cientificas en nuestro entorno con
criterios para tratar o no*"16,

En la figura 2 se exponen los criterios de tratamiento en pacientes con FO previa.
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Tratamiento con farmacos: con fractura previa

l

i

Fractura de cadera?

Fractura vertebral?

|

i

Fractura no vertebrala.<

v

v

- Clinica: una o mas
de una fractura, de
cualquier grada®

- Morfométrica: mas
de una fractura leveb

Una fractura morfométrica
leveb o varias limiteP

\/

Y

Pedir densitometria 6sea si no se
dispone de ella

!

Si existe osteopenia u 0steoporosis

;

Tratar todas con farmacos
(asegurar la ingesta adecuada
de vitamina Dy calcio)

Utilizar los criterios de la figura 1 (sin fractura
previa) para decidir a quién tratar (asegurar la
ingesta adecuada de vitamina D y calcio)

FIGURA 2. RECOMENDACIONES PARA TRATAR CON FARMACOS: CON FRACTURA PREVIA

aDescartar siempre el origen secundario de la fractura o de la baja masa ésea

bGrados de fractura segun el método semicuantitativo de Genant HK, et al. Fractura leve (grado 1): disminucion de la altura vertebral de
20-25%. Moderada (grado 2): 25-40%. Crave (grado 3): > 40%. Limite o bordeline (grado 0,5): 15-19%.

Especialmente en aquellos casos que no esté claro su origen de fractura por fragilidad u osteoporética

Tomada de: Giner V, Sanfélix ). Osteoporosis: a quién trato, cuando, con qué. 302 Congreso de la semFYC. Valencia, 2010.

Wl Con qué tratar

Wl Escoger el farmaco

La eleccién del farmaco se basa en las caracteristicas de cada sujeto (edad, sexo, tipo de
fractura que cabe prevenir, enfermedades concomitantes, intolerancia, etc.) y en las del farmaco.

Con respecto al farmaco se ha de tener en cuenta su nivel de eficacia y su lugar de accién (sobre
qué fracturas es eficaz), efectos secundarios y contraindicaciones, tiempo de uso clinico, medida
en la que puede facilitar el cumplimiento del tratamiento y precio:

7 Lugar de accion del farmaco, fractura que pretendemos prevenir y nivel de eficacia. No to-
dos los farmacos que se utilizan para prevenir la FO son eficaces para la prevencion de las fracturas
de cadera ni tienen la misma evidencia cientifica. Aun habiendo ciertas discrepancias en las reco-
mendaciones de algunas guias de practica clinica respecto al nivel de evidencia de los distintos prin-
cipios activos en prevencion primaria y secundaria de FO vertebral y de cadera, las recomendaciones
son bastante homogéneas (tabla 1). Cabe destacar que solo cuatro farmacos tienen demostrada evi-
dencia en la reduccién del riesgo de fractura vertebral y de cadera al mismo tiempo: alendronato, ri-
sedronato, acido zoledrénico y denosumab.
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TABLA 2. DATOS SOBRE SEGURIDAD Y EFICACIA DE LOS FARMACOS UTILIZADOS
PARA REDUCIR EL RIESGO DE FRACTURA OSTEOPOROTICA

Alendronato Hasta 10 afiosa®

Risedronato Hasta 7 afos?

Ibandronato Hasta 3 anos¢

Zoledronato Hasta 6 afosd

Raloxifeno Hasta 8 anos be

Bazedoxifeno Hasta 5 anosaf

Ranelato de estroncio Hasta 10 anos?

Denosumab Hasta 6 afiosh

Teriparatida Tratamiento limitado a un maximo de 2 anos'
Hormona paratiroidea Tratamiento limitado a un maximo de 2 afos'

aDel Pino, 2011; ®Brandi, 2010; ‘Moro-Alvarez, 2010; Recknor, 2011; eMartino, 2005; Villiers, 2011; 9Reginster, 2012; "Papapoulos, 2012;
IFicha técnica.

/7 Contraindicaciones y efectos secundarios. Las caracteristicas farmaco-terapéuticas son diferen-
tesy se han de tener muy en cuenta a la hora de su aplicaciéon en pacientes concretos.

/ Tiempo de uso clinico en la poblacion. Permite asegurar un mayor conocimiento de efectos no
deseados con la consiguiente mejora de la seqguridad (tabla 2).

/ Cumplimiento. Medida en la que el farmaco, o asociacién de farmacos, puede favorecer el cumpli-
miento terapéutico.

7 Precio. A igualdad de los criterios anteriores, el de menor precio.

En la tabla 3 se hace la propuesta de seleccion de farmacos en funcion de su eficacia, lugar de ac-
cion (vertebral y cadera), coste y experiencia de uso.

Wl Papel del calcio y la vitamina D

La mayor parte de los farmacos utilizados en el tratamiento de la osteoporosis han de-
mostrado su eficacia en ensayos clinicos en los que se ha administrado también vitamina Dy
calcio, tanto al grupo de intervencién como al grupo control. Por ello, al iniciar el tratamiento far-
macologico, debemos asegurar niveles adecuados de calcio y vitamina D. El calcio puede apor-
tarse mediante la dieta o con suplementos.

Se ha publicado que los suplementos de calcio pueden estar asociados a un aumento del riesgo
cardiovascular”. Otros estudios no asocian este riesgo con la ingesta de calcio con la dieta y opi-
nan que no existe suficiente evidencia en relacion con el aumento del riesgo cardiovascular®.

La opinion mas ampliamente aceptada es que se debe intentar asegurar la ingesta de calcio
con la alimentacion sin sobrepasar los 1.000 mg/dia de suplemento.

Para aseqgurar el aporte de vitamina D, dada la dificultad de conseguirlo con la dieta habitual, es
necesario recurrir a los farmacos. La dosis recomendada es de 800 Ul/dia.
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TABLA 3. SELECCION DE FARMACOS ANTIOSTEOPOROTICOS PARA EL TRATAMIENTO DE PACIENTES
CON ALTO RIESGO DE FRACTURA OSTEOPOROTICA

1.2 eleccién
Alendronato o risedronato

2.2 eleccion
Acido zoledrénicoP
Denosumab¢

. - rd
Farmacos antiosteoporéticos? 3.2 eleccién
Ibandronato

Raloxifeno
Bazedoxifeno®
Teriparatida y hormona paratiroideal

4.2 eleccion?
Ranelato de estronciod

Garantizar el calcio (principalmente con la dieta) y los niveles adecuados de vitamina D.

Los bisfosfonatos orales, aun siendo los farmacos de eleccién y mas costoefectivos (especialmente el alendronato), se recomienda
revaluar su indicacién a los 5 afios debido a sus posibles efectos adversos a largo plazo (AEMPS, 2011).

El risedronato, el zolendronato, el ranelato de estroncio, y la teriparatida son los Unicos farmacos autorizados en Espafa para el
tratamiento de la osteoporosis en el varén, y el risedronato, zolendronato y la teriparatida en la osteoporosis inducida por corticoides.

2En funcion de su eficacia, lugar de accion (vertebral, no vertebral y cadera), coste y experiencia de uso (toxicidad).

bAdministracion intravenosa. No se utiliza en Atencion Primaria.

cAdministracién subcutanea semestral. Precio mayor que el alendronato-risedronato.

dNinguno tiene evidencia en la reduccién del riesgo de fractura de cadera.

€Tiene menos experiencia de uso que el raloxifeno y es mas caro.

fFundamentalmente estd recomendado en pacientes con fracturas osteoporoticas vertebrales multiples y/o falta de respuesta a otros
tratamientos en pacientes de muy alto riesgo y durante un maximo de 24 meses.

9Indicado solo en pacientes con riesgo alto de fractura sin antecedentes o presencia de cardiopatia isquémica, enfermedad arterial
periférica, enfermedad cerebrovascular o hipertension arterial no controlada, que no puedan utilizar ninguna otra alternativa
terapéutica. Esta en tramite su calificacion como diagnéstico hospitalario (AEMPS, 21-02-2014).

El incumplimiento del tratamiento, cuando se toman ademas otros medicamentos al mismo
tiempo, es alto (alrededor del 50%) y parece deberse, en parte, a los efectos adversos (molestias
abdominales) del calcio?. Es aconsejable, pues, dar la vitamina D sola o asociada a algin antirre-
sortivo, especialmente en pacientes poco cumplidores.

Wl Combinacién y secuencia de farmacos

Una revision reciente? y guias de practica clinica???® analizan la utilidad de la combina-
cion y tratamiento secuencial de farmacos. Actualmente, segln la informacion disponible, no es
aconsejable la combinacion de estos. Respecto al tratamiento secuencial, en pacientes que hayan
tomado BF podria sequirse, si fuese necesario, tratamiento con teriparatida. Los BF o el raloxife-
no pueden utilizarse tras la interrupcion del tratamiento con hormona paratiroidea.

Wl Durante cuanto tiempo tratar

El tiempo que debe mantenerse el tratamiento no esta bien establecido. Los datos sobre
la eficacia antifractura y seguridad de los farmacos se obtienen de los ensayos clinicos que origi-
naron su autorizacién para ser usados con tal fin, asi como de los estudios realizados tras su co-
mercializacion. Por ello se recomienda la continuidad del tratamiento mientras no se excedan los
afnos que han durado los ensayos clinicos de cada farmaco o los estudios que se han hecho una
vez han sido comercializados (tabla 2).
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Wl Fracturas atipicas

Se denominan fracturas atipicas (FAT) aquellas localizadas en el fémur, subtrocantéreas
o diafisarias, para distinguirlas de las FO tipicas, localizadas en el cuello femoral o intertrocanté-
reas.

Desde 2006, diferentes estudios (de casos y controles, retrospectivos de cohortes) han relaciona-
do el uso prolongado de los BF con la aparicion de FAT; otros estudios, aun reconociendo la exis-
tencia de estas fracturas, las atribuyen a la propia osteoporosis y no establecen una relaciéon de
causalidad directa entre las fracturas y el uso prolongado con BF. La Food an Drug Administration
(FDA)* publicé un informe con una revision exhaustiva sobre las FAT con las siguientes conclusio-
nes: su frecuencia es escasa comparada con la de las fracturas tipicas; su asociacion con el uso de
BF es alta, sin que esté establecida la causalidad; no son exclusivas del uso de BF, y, por ultimo,
no hay acuerdo con respecto a que el uso acumulado de BF incremente su riesgo.

Nieves JW?> calcula una frecuencia de FAT de 20 por cada 100.000 mujeres, frente a 500 por cada
100.000 mujeres de las tipicas (1 atipica por cada 25 tipicas).

Aunque la mayor parte de los casos relacionan las FAT con el alendronato, se han descrito casos
de relacién con otros BF (risedronato, ibandronato y zoledronato), de tal modo que se considera
que son un efecto de clase de los BF22. También se han descrito casos con denosumab?.

La Agencia Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios? recomienda a los profesionales sa-
nitarios en una nota informativa la revaluacion periddica de la necesidad del tratamiento con BF
en cada paciente, particularmente después de 5 afos de tratamiento. La revaluacion comportara,
después, hacer una relacion beneficio/riesgo, continuar, modificar o interrumpir el tratamiento.

El mecanismo por el que se producen las FAT es desconocido. Se supone que la excesiva in-
hibicién del remodelado 6seo puede ser una de las causas iniciales.

Es evidente gue son necesarios mas estudios, prospectivos especialmente, para aclarar la relacion
entre las FAT y el uso de BF y otros farmacos, identificar o confirmar otros FR relacionados con las
FAT, su prevalencia y evolucion.

Desde el punto de vista practico, es (til tener presente algunas caracteristicas de estas fractu-
ras que nos pueden alertar sobre su aparicion30:3':

7 El paciente suele referir dolor en el muslo que precede en semanas 0 meses a la fractura; el dolor
acostumbra a ser en ambos muslos, al mismo tiempo o secuencialmente.

7 Los casos comunicados sugieren gue pueden existir otros FR que aumentan el riesgo de sufrir esta
complicacion: susceptibilidad individual; uso concomitante de corticoides y/o inhibidores de la bom-
ba de protones; uso de varios antirresortivos; engrosamiento de la cortical femoral; marcadores de
remodelado 6seo bajos al inicio del tratamiento; DMO:; inicio del tratamiento a edad mas tempra-
na; infeccién concomitante, diabetes, etc.

Wl Vacaciones terapéuticas

Una alternativa para optimizar el balance beneficio/riesgo del tratamiento con BF es el
concepto de «vacaciones terapéuticas».
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Los BF se acumulan en el hueso y tienen una vida media muy larga, por lo que permanecen mu-
cho tiempo en él. Es razonable pensar que, tras un periodo de tratamiento, su efecto pueda man-
tenerse al interrumpirlo y, tal vez, minimizar los efectos secundarios que se dan a largo plazo.

Dos revisiones recientes®23 analizan los estudios sobre esta opcién y concluyen que existen datos
que sugieren: que en mujeres posmenopausicas tratadas con BF de 3 a 5 afios, tras la interrupcion
de los mismos, se mantiene el efecto protector sobre las fracturas durante un tiempo indetermi-
nado; que la proteccion decrece entre los 3y los 5 afios de la interrupcion; que el riesgo de FAT
aumenta con la duracion del tratamiento y que puede disminuir con la interrupcion. Por otro lado,
cada BF es diferente en su afinidad por el hueso, lo que dificulta ain mas la toma de decisiones.

En resumen, se dispone de escasa evidencia (limitada a «opiniébn de expertos») con respecto al
tiempo 6ptimo de tratamiento con BF, asi como de a quién y cuando se le ha de indicar unas va-
caciones terapéuticas, la duracion de la interrupcion o si debe reemplazarse por otro farmaco di-
ferente.

Wl Valoracion del resultado: fracaso terapéutico

La evidencia disponible no permite establecer una propuesta definitiva de fracaso tera-
péutico y esta basada fundamentalmente en la opinién de expertos. Pese a ello, es necesario dis-
poner de unos criterios que nos faciliten esta cuestion en la practica diaria.

En Atencién Primaria, estos criterios son la aparicion de nuevas fracturas y la evolucion de la masa
Osea, toda vez que el uso de marcadores de remodelado no esta estandarizado3+3>:

2 Condiciones previas para la valoracion del resultado:

— El tratamiento que cabe valorar debe haberse sequido durante, al menos, 1ano.

Se ha comprobado el cumplimiento del tratamiento; una de las causas mas frecuentes de falta de
respuesta es el incumplimiento del tratamiento.

Se han descartado causas de osteoporosis secundaria.
- Se ha tenido en cuenta la prevencion de las caidas.
7 Se considera fracaso terapéutico una de las dos situaciones siguientes:

— Aparicién de dos o mas fracturas incidentes (aparece en el curso del tratamiento); las de manos,
craneo, dedos, pies y tobillos no se consideran fracturas por fragilidad.

— Aparicion de una fractura incidente con disminucion significativa de la DMO; se considera signifi-
cativa una disminucion de la masa 6sea (g/cm?) en dos mediciones seqguidas, mayor del 5% en la
espina lumbar y del 4% en el fémur proximal.

En resumen, y respecto al uso de los BF, existe consenso en que:

7 Son eficaces y seguros. Sus beneficios, en general, en la prevencion de la FO tipica superan el riesgo
de sufrir FAT; el balance beneficio/riesgo es claramente favorable en los pacientes con riesgo alto de
FO tipica, pero no lo es en los pacientes de riesgo bajo, y se ha de individualizar en los casos con
riesgo intermedio.

7 Los pacientes en tratamiento con BF deben ser revaluados aproximadamente a los 5 anos de trata-
miento con alendronato, risedronato o ibandronato, y a los 3 anos si toman zoledronato, para valorar
nuevamente el riesgo de FO tipica y decidir si continuar el tratamiento, interrumpirlo o cambiarlo.
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TABLA 4. REVALUACION DE PACIENTES EN TRATAMIENTO PROLONGADO? CON BISFOSFONATOS

Bajo Edad < 65 afos con osteopenia u osteoporosis¢  Probablemente el tratamiento no esté indicado: suspender
Bajo Edad > 65 afios con osteopenia“ Suspender y revaluard
Medio Alto Edad > 65 anos y osteoporosis® Suspender y considerar otro farmaco®
o

mantener hasta 10 afos con revaluaciones periédicas
Alto Con fractura osteoporotica previa Mantener hasta 10 afios con revaluaciones periodicas

aAlrededor de los 5 afos de tratamiento (3 afios con acido zoledrénico).

bRiesgo de fractura osteoporoética en el momento de la revaluacién. Ademas de la edad y densidad mineral 6sea se ha de considerar
siempre la presencia de los factores clinicos de riesgo de fractura osteoporotica.

cDensitométricas, sistema DXA, en cadera o columna vértebral —considerar el valor mas bajo— en el momento de la revaluacion.
deSuspender y revaluar» se refiere al concepto de «wacaciones terapéuticas» o «periodo de descanso». Se basa en el hecho de que el efecto
antifractura de los bisfosfonatos se mantiene durante un tiempo tras su interrupcion. No esta bien establecido el tiempo durante el que
se mantiene el efecto ni los criterios para decidir cuando se debe reiniciar.

eDiferente a los bisfosfonatos y denosumab.

Propuesta que puede cambiar en funcién de los datos nuevos que van apareciendo.

Otras referencias?3336.3

~ Durante el tiempo de tratamiento es necesario vigilar la aparicion de dolor en los muslos y otros FR
asociados a las FAT.

En todo caso, para la practica clinica son necesarias directrices que minimicen la aparicion de FAT
con el uso de los BF. En la tabla 4 se exponen los criterios de este documento.

Wl Para el dia a dia

En la practica clinica es Gtil disponer de una secuencia de actuacion que facilite el mane-
jo en la decision de a quién tratar, con qué y durante cuanto tiempo:

/ Seleccionar a aquellas personas, especialmente mujeres posmenopausicas, con FR clinicos de FO
(captacion oportunista por personal médico y de enfermeria).

7/ Pedir una densitometria 6sea (de columna lumbar y femoral, con el sistema DXA) a aquellas perso-
nas para las que esté indicado.

7~ Descartar el origen secundario de la baja masa 6sea o FO que se diagnostique.
7 Valorar el riesgo de cada persona utilizando los sistemas cuantitativos o no cuantitativos.

~ Para decidir tratar o no, hasta que dispongamos de los UIT de la herramienta FRAX u otra similar
para poblacion espafiola, utilizar alguno de los sistema no cuantitativos.

7 Seleccionar el farmaco que es necesario utilizar en funcién de las caracteristicas del paciente y de las
del mismo farmaco: evidencia demostrada (sobre cadera y columna); seguridad (considerar el tiem-
po de uso clinico como factor que aumenta la seguridad); efectos secundarios y contraindicaciones;
posibilidades de favorecer el cumplimiento, y precio.

7 Enel caso de los BF, revaluar el riesgo de fractura y la necesidad del tratamiento a los 5 afos (3 anos
para el zoledronato).
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La variabilidad en la practica clinica es un hecho constatado en el gjercicio
de la medicina, y la osteoporosis no escapa a esta circunstancia.

Guias de reconocido prestigio no coinciden en sus propuestas para decidir
sobre cuestiones tan importantes como a quién pedir una densitometria 6sea,
a quién tratar, con qué o durante cuanto tiempo.

En este contexto de variabilidad e incertidumbre, este documento pretende
ofrecer al médico propuestas concretas para utilizar en su trabajo diario,
basadas en la mejor evidencia disponible.
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