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Resumen IX

Resumen

Prevalencia de osteoporosis posmenopdausica de muy alto riesgo en el Hospital
Universitario Nacional

Introduccién: La osteoporosis posmenopausica de muy alto riesgo (OPMAR) incluye las
pacientes que tienen una mayor probabilidad de tener fracturas a corto plazo. Se define
como la presencia de 1 o mas de: fracturas en los Ultimos 12 meses, durante el tratamiento,
asociada a farmaco lesivo, mas de una, T-score < -3, alto riesgo de caidas, FRAX de muy
alta probabilidad. Hasta el momento ningln estudio ha determinado su frecuencia y
caracterizacion.

Objetivos: determinar la frecuencia de OPMAR en el HUN, caracterizar este grupo de
pacientes, identificar la distribucion de los factores de riesgo, complicaciones y tratamiento
recibido.

Metodologia: estudio observacional, descriptivo de corte transversal. Se realizé busqueda
en sistema HOSVITAL de cddigos CIE10 relacionados con osteoporosis (OP) durante
2020 - 2021. Se seleccionaron las pacientes con OP posmenopausica atendidas en
consulta externa de endocrinologia. Se determiné frecuencia y caracterizacion del grupo
de muy alto riesgo.

Resultados: de 502 pacientes, 221 clasificaron como OPMAR (44%), con media de edad
72. Las comorbilidades mas frecuentes fueron hipertension arterial (32,2%), diabetes tipo
2 (11,8%), insuficiencia cardiaca (10,4%) e hiperparatiroidismo secundario (7,7%). Hubo
antecedente de tabaquismo en 8,6%, consumo de inhibidores de bomba de protones en
19,5%, glucocorticoides en 12,2%. El 21,3% presentaron deficiencia de vitamina D, 10,8%
reportaron caidas en el Ultimo afio. 43,4% tuvieron fracturas, 20,3% en columna dorsal.
30,8% recibieron manejo con teriparatida, 14,5% como terapia inicial.

Conclusiones: La OPMAR es una condicién de elevada frecuencia. La edad avanzada y
multiples factores contribuyen a su aparicion. El principal sitio afectado fue columna dorsal.
Existe un bajo uso de terapia anabdlica, la cual debe preferirse en estos casos.

Palabras clave: osteoporosis posmenopdusica, factores de riesgo, muy alto riesgo,

fracturas vertebrales, agentes anabdlicos.
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Abstract

Prevalence of very high risk postmenopausal osteoporosis in the national university
hospital

Introduction: Very high-risk postmenopausal osteoporosis (OPMAR) includes patients who
have a higher probability of having fractures in the short term. It is defined as the presence
of 1 or more of: fractures in the last 12 months, during treatment, associated with an
injurious drug, more than one, T-score < -3, high risk of falls, FRAX with a very high
probability. To date, no study has determined its frequency and characterization.
Objectives: to determine the frequency of OPMAR in the HUN, to characterize this group
of patients, to identify the distribution of risk factors, complications and treatment received.
Methodology: observational, descriptive cross-sectional study. A search was made in the
HOSVITAL system for ICD10 codes related to osteoporosis (OP) during 2020 - 2021.
Patients with postmenopausal OP seen in an endocrinology outpatient clinic were selected.
Frequency and characterization of the very high risk group was determined.

Results: Of 502 patients, 221 were classified as OPMAR (44%), with a mean age of 72.
The most frequent comorbidities were arterial hypertension (32.2%), type 2 diabetes
(11.8%), heart failure (10, 4%) and secondary hyperparathyroidism (7.7%). There was a
history of smoking in 8.6%, consumption of proton pump inhibitors in 19.5%, glucocorticoids
in 12.2%. 21.3% presented vitamin D deficiency, 10.8% reported falls in the last year.
43.4% had fractures, 20.3% in the thoracic column. 30.8% received management with
teriparatide, 14.5% as initial therapy.

Conclusions: OPMAR is a condition of high frequency. Advanced age and multiple factors
contribute to its appearance. The main affected site was the dorsal column. There is a low
use of anabolic therapy, which should be preferred in these cases.

Keywords: postmenopausal osteoporosis, risk factors, very high risk, vertebral fractures,

anabolic agents.
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Introduccion

La osteoporosis posmenopausica de muy alto riesgo (OPMAR), representa a las pacientes
gue por sus caracteristicas tienen un mayor riesgo de complicaciones a corto plazo,
incluida la presencia de fracturas(1). Se clasifican en este grupo aquellas que tengan una
0 mas de las siguientes condiciones: fracturas en los Ultimos 12 meses, antecedente de
multiples fracturas, fracturas durante el tratamiento para osteoporosis o con el consumo de
un farmaco lesivo para el sistema 6seo, tener un T-score menor a -3, alto riesgo o

antecedente de caidas, y un FRAX de muy alto riesgo segun los umbrales de cada
pais(2),(3).

Esta categoria ha sido acogida por las diferentes asociaciones y sociedades del area de
la endocrinologia, en base a nueva evidencia que sugiere la necesidad de una intervencién
gue reduzca rapidamente el riesgo de fracturas, y que es lograda principalmente a través
de un manejo farmacoldgico secuencial, primero con osteoformadores o anabdlicos,
seguidos de un medicamento antirresortivo, permitiendo de esta manera una mayor

ganancia y conservacion de la masa 6sea(4),(5).

Los estudios acerca de la osteoporosis son escasos en Colombia y especificamente en la
categoria de muy alto riesgo, no hay datos que determinen su frecuencia y que
caracteristicas clinicas tienen estas pacientes. A nivel global esta poblacién tampoco ha
sido bien caracterizada. Por otra parte, en el abordaje terapéutico es importante conocer
el manejo que esta recibiendo actualmente este grupo, con el objetivo de estandarizar el

mismo en base a la ultima evidencia y a las caracteristicas del medio local.

Este estudio pretende profundizar en el conocimiento de las pacientes con OPMAR, en
una unidad de endocrinologia, en consulta externa. Este escenario representa el sitio de
atencion mas frecuente de este grupo. Se determinara la frecuencia de esta condicién

respecto a la proporcion de pacientes con osteoporosis posmenopausica (OP), las



caracteristicas sociodemogréficas y clinicas, las principales complicaciones y el
tratamiento recibido.

Se espera que la informacion obtenida permita plantear un abordaje individualizado en la
prevencion e intervencion de factores de riesgo y en el establecimiento de un tratamiento
farmacoldgico apropiado para esta categoria de pacientes, basado en la evidencia
disponible. Asi mismo este trabajo desea ser el punto de partida para la generacion de

nuevas hipotesis e investigaciones sobre las pacientes con OPMAR.
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1.Planteamiento del problema y pregunta de
Investigacion

1.1 Planteamiento del Problema

La osteoporosis es la patologia ésea mas frecuente en adultos(6). En Colombia, en
mujeres mayores de 50 afios, se ha reportado una prevalencia de osteoporosis en columna
vertebral del 15,7% y en cadera del 11,4%(6). Sin embargo, las cifras reportadas son
variables, llegando en otros estudios a ser hasta del 32%, en cualquier localizacion, cuando
se analizan datos provenientes de densitometrias 6seas(7). Se estima que la condicién
aumentara dado el envejecimiento poblacional a nivel global(8). En los ultimos afios, no se
han realizado estudios que estimen de manera exacta la prevalencia actual en Colombia y

existe ausencia de datos sobre esta entidad en general.

La importancia de la osteoporosis radica en ser una condicibn que genera una alta
morbimortalidad(8). Después de presentar una fractura de cadera o columna, la mortalidad
a 5 afios se ve aumentada en un 20%, siendo el periodo de mas riesgo los 6 primeros
meses. Asi mismo, menos de la mitad de los pacientes que sufren una factura de cadera,
vuelven a caminar sin ayuda y, después de un afio, el 60% requiere asistencia para

actividades basicas de su vida diaria como comer, vestirse o ir al bafio(8).

Ademas de esto, es una condicidn que genera altos costos directos e indirectos al sistema
de salud. Para el afio 2015, en Colombia, el impacto econdmico global en pesos de tratar
las fracturas de cadera se estimé en $205.602.914.414; las fracturas vertebrales con
manejo quirdrgico generaron un costo de $1.370.947.862, y con manejo no quirlrgico un
valor de $11.653.771.426(9). Por estos motivos, la prevencion de estas complicaciones

representa el objetivo ideal para los pacientes y el sistema de salud(9).

Recientemente, la Asociacion Americana de Endocrinélogos Clinicos (AACE, por sus

siglas en inglés) y la Sociedad de Endocrinologia (Endocrine Society, en inglés),
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propusieron la categoria de osteoporosis de muy alto riesgo(2),(3). En ella incluyen los
factores de riesgo mas importantes que derivan en mayor probabilidad de complicaciones
como fracturas, discapacidad a corto y largo plazo y mortalidad. En este grupo de
pacientes, sugieren un abordaje prioritario y consideran como primera linea de manejo los

farmacos osteoformadores, seguidos de antirresortivos(2),(3).

En nuestro medio, se desconoce la frecuencia y caracterizacion de las personas OPMAR.
Conocer cuéntas pacientes con esta clasificacion asisten a un servicio de endocrinologia
y que caracteristicas presentan es de gran importancia para los especialistas, con el
objetivo de implementar un plan de manejo apropiado y prevenir complicaciones derivadas
de su condicion.

1.2 Pregunta de Investigacion

¢,Cuales son las caracteristicas clinicas y sociodemograficas de las pacientes con OPMAR
y qué tratamiento reciben, en el Hospital Universitario Nacional (HUN), durante los afios
2020y 202172.
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2.Justificacion

Las pacientes con OP categorizadas como de muy alto riesgo, son aquellas que presentan
mayor probabilidad de complicaciones a corto y largo plazo(2). Estas complicaciones
tienen un gran impacto tanto a nivel individual, familiar, social y del sistema de salud(8),(9).

Es importante conocer la frecuencia de las pacientes que presentan un riesgo mas
elevado, asi como conocer sus caracteristicas clinicas y sociodemograficas. Esto permitira
definir el plan terapéutico mas apropiado en este grupo y permitir4 plantear intervenciones
a nivel de prevencién primaria, secundaria y terciaria. Hasta el momento este dato es

desconocido a nivel global, regional y local.

Realizar esta investigacion permitira tener un punto de partida para eventualmente
establecer y estudiar nuevas hipotesis en estas pacientes, con el objetivo de generar datos
propios y en ultima medida, intervenciones adaptadas a nuestro medio, que disminuyan la

carga de morbimortalidad de estas pacientes y que sean practicas y costo-efectivas.

Existen grandes vacios en la literatura cientifica sobre cual es el mejor abordaje para las
pacientes de mayor riesgo. Ademas, los datos en Colombia acerca del manejo de la
osteoporosis son muy escasos Yy quiza algunas medidas adoptadas en otras partes del
mundo, no sean del todo validas en un medio donde existen determinantes de la salud
muy particulares. De ahi radica la importancia de este estudio, con el cual se espera

inicialmente conocer y cuantificar de la mejor manera este problema.
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3.Estado del arte
3.1 Definicién de osteoporosis

La osteoporosis es un desorden esquelético caracterizado por una disminucién de la
resistencia 0sea, evaluado a través de dos caracteristicas: densidad y calidad 6sea. Esta
condicién es asintomética y predispone a un incremento en el riesgo de fracturas por
fragilidad(2).

Las fracturas por fragilidad son aquellas que se presentan después de un trauma de bajo
impacto, como por ejemplo las caidas del paciente desde su propia altura durante la
realizacion de una actividad fisica cotidiana. Ocurren de manera usual en columna
vertebral, caderay antebrazo. Las fracturas vertebrales pueden ocurrir sin traumay pueden

ser asintomaticas, requiriendo estudios imagenoldgicos para su deteccién(10).

3.2 Epidemiologia

La osteoporosis es la enfermedad 6sea mas frecuente en adultos. Se estima que una de
cada tres mujeres mayores de 50 afios y uno de cada cinco hombres, tendran una fractura
por fragilidad. La prevalencia e incidencia en el mundo son variables y con tendencia a
aumentar dado la mayor expectativa de vida de la poblacién en general(8).

En el afio 2010, se estim6 una incidencia global de fracturas de cadera de 2,7 millones de
casos por afio(11). Y la estimacion de la prevalencia global, en el afio 2000, de cualquier
fractura por fragilidad, definida como los individuos padeciendo discapacidad, fue de 56
millones(12),(8).
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Un estudio reciente, de tipo revision sistematica y metaandlisis, que incluy6 86 estudios y
mas de 103 millones de pacientes entre 15 y 105 afios, reporté una prevalencia global de
osteoporosis de 18,3%, en mujeres de 23,1% y en hombres de 11,7%(13).

En el afio 2017, El-Hajj Fuleihan y colaboradores, investigaron la prevalencia de fracturas
vertebrales osteoporéticas en el mundo. Los valores mas altos se reportaron en
Escandinavia (26%), en rango intermedio en Europa occidental, Estados Unidos y México
(20%) y las cifras mas bajas en américa latina (15%)(14),(8).

La prevalencia de fracturas vertebrales en Latinoamérica fue evaluada en el estudio
LANVOS, que tuvo como participantes a Argentina, Brasil, Colombia, México y Puerto Rico.
De 1922 mujeres mayores de 50 afios o mas, 11,8% tuvieron fracturas vertebrales,
confirmadas de manera radiografica. Asi mismo se vio que la prevalencia incrementaba
con la edad, siendo de 6,9% en el rango de 50 a 59 afios y de 27,8% en aquellas pacientes
de 80 0 mas afios(15).

En Colombia se han realizado estudios para estimar la prevalencia de osteoporosis. Uno
de ellos realizado en Bogota, en pacientes mayores de 50 afios, reporté una prevalencia
de osteoporosis en columna vertebral del 15,7% y en cadera del 11,4%(6). Otro estudio,
realizado en el Hospital Central de la Policia Nacional, evalué 2072 densitometrias, con el
95% de ellas realizadas en mujeres entre 50 y 70 afios. Se evidencid una prevalencia de
osteoporosis, en cualquier localizacion del 32%(7),(10).

Un trabajo reciente publicado por Rosselli y su grupo, evalud la prevalencia de osteoporosis
en Colombia, segun datos del registro nacional de salud del 2012 al 2018. Determind una
prevalencia del 2,4% en mayores de 50 afios, tomando como referencia los diagnésticos
consignados como osteoporosis segun el codigo internacional de enfermedades (CIE-10).
Esto contrasta con los datos reportados a nivel global y previamente en Colombia, pues
son mucho més bajos y pone de manifiesto un posible subregistro en los sistemas de
informacion y la falta de estudios recientes que estimen apropiadamente esta
informacion(16).

Por otra parte, la incidencia de fracturas de cadera fue evaluada en Barranquilla, durante
los afios 2004 — 2006 en un estudio prospectivo, siendo de 78 por cada 100.000 habitantes
en hombres y de 127 por cada 100.000 en mujeres(17).

Actualmente no se han realizado estudios que evallen la prevalencia de OPMAR a nivel
global o regional, lo cual seria de gran importancia, pues estas pacientes tienen una carga

de morbilidad mas alta y mayor posibilidad de complicaciones(2).
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3.3 Impacto de la osteoporosis

A nivel mundial las fracturas por fragilidad representan el 0,83% de la carga global de
enfermedades no transmisibles y equivalen a 5,8 millones de afios de vida perdidos,
ajustados por discapacidad(8).

A la hora de evaluar el impacto de una fractura en general, deben tenerse en cuenta varios
aspectos, que incluyen costos tanto directos e indirectos, alteracion de la calidad de vida
del paciente y sus cuidadores, lucro cesante del paciente y terceros que intervienen con el
paciente, entre otros mas(10).

En Latinoamérica, un estudio estimé el impacto econdémico de la osteoporosis en pacientes
de 50 a 89 afios, en 4 paises: Brasil, México, Colombia y Argentina. Se predijo un costo
anual, para el 2018 de aproximadamente 1,17 billones de ddlares, relacionado con 840.000
fracturas osteoporéticas. Asi mismo a 5 afios, se proyecta que ocurrirdn mas de 4,4
millones de fracturas relacionadas con osteoporosis, en esta region y que tendran un costo
aproximado de 6,25 billones de délares. En Colombia, el 37% de los costos fueron atribuido
a pérdidas en la productividad y el 28% a costos de hospitalizacion.

Se prevé ademas, que ocurra un incremento del 14% en el total de fracturas, en el 2022

respecto el 2018, atribuido al envejecimiento de la poblacion(18).

En Colombia se realiz6 un estudio para determinar el costo de las fracturas en mujeres con
osteoporosis. Se estimé que para el afio 2014, diagnosticar y seguir adecuadamente una
paciente con OP costaba al afio aproximadamente $622.588 pesos. El costo en pesos de
realizar tratamiento quirtrgico a una fractura de cadera era de $8.687.829, a una fractura
vertebral de $11.348.379 y a una fractura de radio distal de $2.319.111. Los pacientes con
fractura vertebral que no requerian manejo quirdrgico costaban $5.034.055 en un afio de

seguimiento(9).

Asi mismo a la hora de evaluar el impacto econémico global, se determin6 que para el afio
2015 tratar las fracturas de cadera costaba en pesos al pais $205.602.914.414. Las

fracturas vertebrales con manejo quirdrgico generaban un costo de $1.370.947.862, y con
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manejo no quirdrgico un valor de $11.653.771.426. Para las fracturas de radio distal, el
costo estimado fue de $122.858.360.231(9).

Pese a estos datos, en Colombia la osteoporosis no es tomada como prioridad en las
politicas de salud publica y hay una falta de protocolos de prevencion primaria y secundaria,

asi como ausencia de cifras exactas respecto al impacto de esta condicién(10).

A nivel individual, las consecuencias de una fractura son devastadoras. Menos de la mitad
de los individuos que sufren una fractura de cadera, volveran a caminar sin ayuda otra vez.
Después de un afio, el 60% requerira asistencia con actividades como comer, vestirse o ir
al bafio y 80% necesitara ayuda con actividades como ir de compras o manejar, y entre el
10 — 20%, ingresaran a hogares geriatricos para su cuidado, al afio siguiente de la

fractura(8).

Las fracturas vertebrales ocasionan sintomas crénicos como dolor de espalda, deformidad,
inmovilidad y disminucion de la altura. Ademas, afectan la autoestima del paciente, su
imagen corporal y conllevan un mayor riesgo de depresion y deterioro en sus actividades
de la vida diaria(8).

La sobrevida también es afectada, con una mortalidad 20% mas de la esperada luego de
sufrir una fractura de cadera o vertebral y siendo los 6 primeros meses el periodo de mayor

riesgo(8).
3.4 Factores de riesgo

La osteoporosis es una condicion de etiologia multifactorial. Se describen en la tabla 1, los

principales factores de riesgo relacionados(10).

Tabla 1. Factores de riesgo asociados a osteoporosis.

Tipo de factor de riesgo

Genéticos y constitucionales Edad

Sexo femenino

Raza blanca o asiatica
Bajo IMC (<19Kg/m2)
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Bajo pico de masa 6sea
Historia parental de fractura de cadera
por fragilidad

Historia reproductiva

Retraso puberal

Disminucién estrogénica por ciclos
irregulares

Infertilidad de origen hormonal
Anticoncepcién prolongada con
progesterona

Menopausia precoz

Historia nutricional

Anorexia nerviosa

Insuficiencia caldrica en la pubertad
Pérdida de peso acelerada a cualquier
edad

Deficiencia de calcio o vitamina D3

Estilo de vida

Consumo activo o pasivo de cigarrillo
Ingesta de alcohol (por encima de 3
dosis de 14g dia)

Sedentarismo

Inmovilizacion

Uso de medicamentos
predisponentes

Glucocorticoides: = 5 mg/dia de
prednisolona o su equivalente por mas
de 3 meses.

Terapias que reducen los esteroides
gonadales: agonistas GnRH, inhibidores
de aromatasa.

Quimioterapia

Anticonvulsivantes (fenobarbital,
fenitoina, primidona, valproato,
carbamazepina).

Antiacidos e inhibidores de bomba de
protones por mas de un afio.

Uso crénico de medroxiprogesterona de
accion prolongada.

Tiroxina en sobredosificacion

Litio

Agonistas del PPAR gamma.
Anticoagulantes

Inhibidores de proteasa

Inhibidores de la recaptacion de
serotonina

Enfermedades predisponentes

Endocrinas: diabetes mellitus tipo 1,
hipertiroidismo, hiperparatiroidismo,
hipogonadismo, sindrome de Cushing.
Reumatologicas: artritis reumatoide,
espondiloartritis.

Sindromes de malabsorcion: enfermedad
de Crohn, cirrosis biliar primaria,
hemocromatosis, enfermedad celiaca,
cirugia bariatrica.
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Acidosis tubular renal, insuficiencia renal
cronica (estadio 5) y trasplante renal.
Infeccion por VIH.

Cancer no controlado y neoplasias
Hematoldgicas.

EPOC avanzada.

Fuente: 1l Consenso Colombiano para el Manejo de la Osteoporosis

Posmenopausica (10).

3.5 Diagnaostico

Existen varios escenarios en los cuales se hace diagnéstico de osteoporosis. El primero
de ellos es a través de la DMO, evaluada en una densitometria. Se diagnostica de
osteoporosis cuando hay un T-Score menor o igual a -2,5 a nivel de columna lumbar, cuello
femoral, cadera total proximal o 1/3 distal del radio. El segundo caso es cuando hay una
fractura por fragilidad (de bajo impacto) a nivel de columna o cadera, sin importar la DMO.
También se puede diagnosticar osteoporosis si existe osteopenia en la densitometria (T-
Score entre -1y -2,5) y la presencia de una fractura en hiUmero proximal, pelvis o antebrazo
distal, o si ademas de tener osteopenia existe alto riesgo de fractura, segun la escala FRAX

ajustada para cada pais (ver tabla 2)(2).

Tabla 2. Diagnéstico de osteoporosis en mujeres posmenopausicas, segun la AACE.

Criterios diagnadsticos.

T- score de -2,5 0 menor en columna lumbar, cuello femoral, cadera total proximal
0 1/3 distal de radio.

Fractura de bajo impacto en columna o cadera (sin importar la DMO).

T-score entre -1y -2.5 y una fractura por fragilidad en humero proximal, pelvis o
antebrazo distal.

T-score entre -1 y -2,5 y riesgo elevado en la escala de FRAX, ajustada para
cada pais.
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Abreviaturas: AACE = asociacion americana de endocrin6logos clinicos.

3.6 Estratificacion del riesgo

Recientemente se ha adoptado en varias guias (AACE y la sociedad de endocrinologia) la
categoria de osteoporosis de “muy alto riesgo”, para identificar aquellos pacientes, que
podrian beneficiarse de un tratamiento anabdlico/osteoformador de manera inicial, seguido
de antirresortivos, en lugar de dar tratamiento solamente con antirresortivos(2),(3).

Existe evidencia de que los pacientes que tienen riesgo muy alto tienen mejores resultados
con un tratamiento osteoformador como primera eleccién. Esto pudo observarse en el
estudio VERO, donde se evalué el riesgo de fracturas incidentes, en mujeres
posmenopausicas que tenian al menos dos fracturas moderadas o una severa en columna
y una DMO con un T-score menor o igual a -1,5, durante 24 meses. Se comparé
teriparatida (osteoformador) como terapia inicial versus risedronato (antirresortivo).

Pudo observarse que el desenlace primario de nuevas fracturas vertebrales estuvo a favor
de teriparatida, con un 56% menos riesgo de fracturas. Asi mismo en los desenlaces
secundarios, que incluian nuevas fracturas vertebrales o deterioro de las mismas y
fracturas clinicas en general (vertebrales y no vertebrales), el riesgo fue menor con
teriparatida en un 54% y 52% respectivamente(4).

También en el estudio ARCH, que incluyo mas de 4000 mujeres posmenopausicas con
osteoporosis y fracturas por fragilidad (una o mas fracturas vertebrales moderadas a
severas o0 dos fracturas leves, o una fractura de fémur proximal en los Ultimos 3 a 24 meses,
con un T-score menor a -2), se evidencié una menor incidencia de nuevas fracturas
vertebrales (48% menos riesgo) y no vertebrales (27% menos riesgo) en las pacientes
tratadas inicialmente con romosozumab (osteoformador) versus alendronato
(antirresortivo), en un periodo de 24 meses. Ademas hubo un mayor beneficio en la DMO,
con mayor aumento de la misma en columna lumbar y cadera en el grupo que recibid
romosozumab durante un afio y posteriormente alendronato comparado con el grupo que
solo fue tratado con alendronato(5).

Es asi como la AACE nos propone incluir dentro del grupo de muy alto riesgo a pacientes
con las siguientes caracteristicas: presencia de una fractura dentro de los dltimos 12

meses, fractura mientras se encuentra en tratamiento para osteoporosis, mdultiples
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fracturas, fractura mientras se encuentra en tratamiento con farmaco lesivo para el sistema
0seo (por ejemplo glucocorticoides), tener un T-score menor de -3, alto riesgo o
antecedente de caidas, riesgo alto en escala de FRAX (mayor a 30% para fractura
osteopordética mayor o mayor a 4,5% para fractura de cadera). Los demas pacientes con
diagndstico de osteoporosis, son considerados como de alto riesgo (ver tabla 3)(2). Debe
resaltarse que estos puntos de corte del modelo de riesgo FRAX, solo estan validados para
poblacion norteamericana y en el caso de Colombia deben usarse las gréficas de los
umbrales de riesgo para este pais, que permiten clasificar los pacientes como muy alto
riesgo, alto riesgo y bajo riesgo, segin recomienda la fundacion internacional de

osteoporosis (IOF), en una publicacién reciente(1).

La sociedad de endocrinologia también propone el grupo de muy alto riesgo e incluye en
esta categoria pacientes con presencia de mdultiples fracturas vertebrales y una DMO
disminuida con un T-score menor a -2,5 en cadera o columna(3). Estos pacientes también
estarian incluidos en la definicion de muy alto riesgo propuesta por la AACE(2). De esta
manera, las clasificaciones de las diferentes guias pueden integrarse, siendo

concordantes, como se muestra en la tabla 3.

Tabla 3. Estratificacion del riesgo fracturas en pacientes con osteoporosis, segun la
AACE vy la sociedad de endocrinologia.

Categorias de riesgo

Muy alto riesgo (1 0 mas):

Presencia de una fractura dentro de los Gltimos 12 meses.

Fractura mientras se encuentra en tratamiento para osteoporosis.

Multiples fracturas (méas de una).

Fractura mientras se encuentra en tratamiento con farmaco lesivo para el sistema
0seo (por ejemplo, glucocorticoides).

Tener un T-score menor de -3.

Alto riesgo o antecedente de caidas.

Umbral de muy alta probabilidad de fracturas, por el modelo FRAX, para cada

pais.
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Alto riesgo (1 o més):

Fractura previa de columna o cadera (de méas de 1 afio de evolucion).

DMO columna o cadera T score < -2,5.

Umbral de alta probabilidad de fracturas por el modelo FRAX, para cada pais.

Moderado riesgo (todas):
DMO con T-score >-2,5y < -1,
No antecedente de fractura de cadera o columna.

Umbral de baja probabilidad de fracturas por el modelo FRAX, para cada pais.

Bajo riesgo (todas):
DMO con T-score > -1.

No antecedente de fractura de cadera o columna.

Umbral de baja probabilidad de fracturas por el modelo FRAX, para cada pais.

3.7 ¢Por qué es importante la categoria de osteoporosis
de muy alto riesgo?

Las pacientes incluidos en la categoria de muy alto riesgo, son aquellas que tienen mayor
probabilidad de complicaciones y que por ello requieren una atencién prioritaria y una

eleccion apropiada del tratamiento(2).

Se ha observado por ejemplo que el riesgo de tener una fractura se ve aumentado
aproximadamente al doble, luego de haber tenido una primera fractura y permanece
elevado durante los siguientes 15 afios. Sin embargo, cuando se analiza de manera
diferencial, el riesgo es mayor en el primer afio, casi 5 veces mas y disminuye luego de 10
afios del primer evento(19). Es por esto que algunos autores han llamado a los 2 primeros
afos después de una fractura osteoporética como el “periodo de riesgo inminente de
fractura”, con un beneficio clinico y costo efectivo de iniciar tratamiento inmediato, para

disminuir el riesgo de fracturas subsecuentes(20),(21).

Ademas de esto, el antecedente de multiples fracturas, aumenta el riesgo de presentar una
nueva. En el estudio de Gehlbach y su grupo, que sigui6 a mas de 50.000 mujeres,

aquellas con antecedente de 1, 2, o 3 o mas fracturas tuvieron respectivamente 1,8, 3y
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4,8 veces mas riesgo de tener una fractura incidente y aquellas con 3 o mas fracturas

tuvieron 9,1 veces mas riesgo de tener una fractura vertebral(22).

Por otra parte, la presencia de una fractura en una paciente que se encuentra en
tratamiento para osteoporosis debe hacer sospechar una falla terapéutica, una vez se
hayan descartado causas secundarias y verificado la adherencia al manejo. La guia de la
sociedad de endocrinologia sugiere realizar un cambio de terapia, de un antirresortivo a
un osteoformador, a pacientes con fracturas vertebrales recurrentes, asi como a pacientes
gue hayan estado en tratamiento durante largo tiempo con antirresortivos potentes y
presenten nuevas fracturas o pacientes que resulten con una fractura femoral atipica u

osteonecrosis de la mandibula durante el manejo antirresortivo(23).

Otro factor de riesgo incluido en la clasificacion de osteoporosis de muy alto riesgo, es el
consumo de medicamentos que sean lesivos para el sistema éseo. Los glucocorticoides,
por ejemplo, inducen apoptosis de los osteocitos, lo cual lleva a un incremento temprano
en el riesgo de fracturas, inclusive antes de evidenciarse la pérdida de la DMO.
Aproximadamente 40% de los pacientes en tratamiento con glucocorticoides desarrollaran
fracturas(24).

En un estudio realizado por Saag y colaboradores, en pacientes en alto riesgo de fracturas,
por consumo de glucocorticoides durante al menos 3 meses, se comparo la eficacia de
teriparatida y alendronato. Se evidencioé que teriparatida fue mas eficaz aumentando la
DMO en columna (7,2% vs 3,4%) a los 6 meses de tratamiento y en cadera a los 12 meses
de tratamiento. A su vez hubo menos fracturas vertebrales en el grupo tratado con
teriparatida (0,6% vs 6,1%). Esto respalda el uso de farmacos osteoformadores como

primera eleccion, en este tipo de pacientes(25).

Otras terapias que son lesivas para el sistema 0seo incluyen la deprivacion androgénica,
gue incrementa el riesgo de fracturas de cadera y vertebrales en un 20 - 50% en los
primeros 5 afios y los inhibidores de aromatasa, que conducen a un riesgo 30% mayor de
fracturas, principalmente periféricas, mas que de cadera o vertebrales. Los inhibidores
selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS) conllevan 1,7 veces mas riesgo de
fracturas, dependiente de la dosis y tiempo y las tiazolidinedionas incrementan el riesgo de

fracturas, principalmente en mujeres con diabetes tipo 2(8).
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Factores como la DMO vy el riesgo calculado segun el modelo FRAX, son estimadores
directos de la calidad 6sea y la probabilidad de tener una fractura. Se ha podido observar
como a un T-score mas bajo (menor a -2,5), el riesgo aumenta, asi como la mejoria en el
T-score (mayor a -2) en pacientes que reciben tratamiento, disminuye la posibilidad de
tener una fractura(26).

La herramienta FRAX por otra parte, permite el calculo del riesgo absoluto de fractura
osteopordtica mayor y de cadera en los proximos 10 afios e incluye a la DMO dentro de
las variables para ajustar este riesgo. Es la estrategia recomendada, para el calculo del
riesgo, por la guia colombiana para el manejo de la osteoporosis(10).

Por esta razon tener un T-score menor de -3 y un riesgo segun FRAX muy alto (de acuerdo
al umbral de riesgo para cada pais), permite clasificar al paciente como de muy alto riesgo
y debe encender las alarmas para elegir un tratamiento efectivo, de preferencia un

osteoformador de manera inicial, seguido de un antirresortivo(2).

Finalmente, los pacientes con antecedente de caidas o con alto riesgo de caidas son
estratificados a muy alto riesgo, pues la mayoria de fracturas no vertebrales, resultan de
un paciente con baja salud 6sea que presenta una caida. Las caidas son un evento
bastante comun entre adultos mayores, aproximadamente 1 de cada 3 adultos de 65 afios
0 mas, experimentaran al menos 1 caida al afio. Este riesgo ademas se incrementa con la
edad. De esta manera, la presencia de este factor debe alertar al médico a establecer un
tratamiento mas temprano que involucre medidas farmacoldgicas para aumentar la DMO

y no farmacolégicas para disminuir el riesgo de futuras caidas(8).

3.8 Medidas generales del tratamiento

Se sugiere una ingesta apropiada de calcio y vitamina D en los pacientes con osteoporosis,
dado el beneficio en la disminucion significativa del riesgo de fracturas por fragilidad(27).

La ingesta total de calcio elemental debe ser de al menos 1200mg al dia, ya sea a través
de la dieta o suplementacion farmacoldgica y el aporte de vitamina D recomendado, es

entre 1000Ul y 2000UI al dia, para mantener niveles en un rango apropiado (2),(10).
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Por otra parte, habitos como el ejercicio, han mostrado disminucién en la ocurrencia de
fracturas en adultos mayores, siendo recomendado ejercicios de tipo resistencia, balance,
trote, salto o caminata, adicionando cargas de peso(10).

Se sugiere también la suspension del tabaquismo, evitar el consumo excesivo de alcohol
(menor a 3 bebidas por semana) y limitar en lo posible farmacos, que incrementen la

pérdida 6sea como los glucocorticoides(10).

3.9 Tratamiento farmacologico especifico

Los objetivos en el manejo de la osteoporosis son prevenir fracturas, mejorar la densidad
y calidad Gseas y corregir los factores de riesgo modificables.
La guia colombiana para el manejo de la osteoporosis recomienda iniciar tratamiento

especifico en los siguientes escenarios:

Escenario 1: presencia de fractura por fragilidad, independiente de la DMO.
Escenario 2: cuando la DMO sea igual o inferior a -2,5 en el T-score.
Escenario 3: cuando una vez hecha la evaluacion del FRAX para Colombia, el resultado

se ubique dentro del umbral de tratamiento(10).

En el escenario 1, debe iniciarse tratamiento de alta potencia, siendo las principales
opciones: teriparatida, acido zoledrénico o denosumab.

Se prefiere teriparatida inicialmente si el paciente cumple los criterios para estar en la
categoria de muy alto riesgo, si presenta 1 fractura vertebral severa o 2 fracturas
vertebrales de cualquier severidad o un T-score en columna lumbar menor o igual a -
3(2),(10).

El denosumab se prefiere en pacientes de alto riesgo, con compromiso de la funcion renal,
con tasas de filtracién glomerular menor a 30ml/min/1,73m2, dado que su metabolismo no
involucra la via renal. El acido zoledrénico por su parte, es otra alternativa en este grupo

de pacientes, si no presenta contraindicaciones para su uso(10).
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En el escenario 2, donde hay diagnéstico densitométrico de osteoporosis, pero no hay
fracturas, son alternativas los bifosfonatos via oral (alendronato, risedronato) o
endovenosa (&cido zoledrénico), el denosumab y en casos selectos terapia de remplazo
hormonal (TRH), sobre todo si no hay otros criterios de severidad, si la paciente tiene
sintomas climatéricos, menos de 10 afios de la menopausia o una edad menor a 60
afos(10).

Finalmente, en el escenario 3, si el T-score esta entre -1y -2,5, en rango de osteopenia,
pero con indicacién de tratamiento por su riesgo segun la clasificacion FRAX, son
alternativas los bifosfonatos, la TRH cuando cumple con los criterios anteriormente
mencionados y el raloxifeno o bazedoxifeno, en pacientes menores de 60 afios, de menos
de 10 afos desde la menopausia, bajo riesgo tromboembodlico, sin sintomas vasomotores

y riesgo elevado de cancer de mama (10),(23).

Debe destacarse, sin embargo, que, a la hora de seleccionar el tratamiento més apropiado,
hay que individualizar las caracteristicas de cada paciente, evaluar sus comorbilidades y
también los efectos adversos y contraindicaciones de cada medicamento. Asi mismo, la
clasificacion de riesgo, segun la AACE y la sociedad de endocrinologia, permite orientar la
seleccion del farmaco (ver tabla 4 y tabla 5)(2),(10),(23).

Tabla 4. Alternativas terapéuticas segun el riesgo del paciente.

Riesgo del paciente Tratamiento de eleccién | Alternativas

Muy alto riesgo Teriparatida, Acido zoledrénico,
abaloparatida, denosumab.
romosozumab.

Alto riesgo, con fractura | Teriparatida, Alendronato, risedronato.
abaloparatida,
romosozumab, acido

zoledrénico, denosumab.

Alto riesgo, sin fractura | Alendronato, risedronato, | Ibandronato, raloxifeno,
acido zoledroénico, | bazedoxifeno, TRH.

denosumab.
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Moderado riesgo

TRH,
bazedoxifeno,

raloxifeno,

alendronato, risedronato.

Ibandronato, acido

zoledroénico.

Bajo riesgo

No tratamiento indicado

No tratamiento indicado.

Tabla 5. Contraindicaciones y reacciones adversas de los medicamentos.

Farmaco Contraindicaciones Reacciones adversas

Teriparatida Hipercalcemia, deterioro | Hipercalcemia, nauseas,
renal severo, enfermedad | artralgias, astenia,
metabdlica 6sea, metastasis | hipotensidn ortostatica,
Osea o] malignidad | mareo, sincope, cefalea,
esquelética, embarazo, | dispepsia, gastritis,
lactancia, hipersensibilidad | calcificacion cutanea,
al medicamento o0 algun | calcifilaxis, osteosarcoma.
componente de la
formulacion.

Abaloparatida Hipersensibilidad al | Hiperuricemia,
abaloparatida o a algun | hipercalcemia,
componente de la | hipercalciuria, urolitiasis,
formulacién, hipercalcemia | eritema en  sitio  de
previa. aplicacion, hipotension

ortostatica,  palpitaciones,
nauseas, dolor abdominal
superior, mareo, fatiga,
cefalea, osteosarcoma.

Romosozumab Hipersensibilidad, Fracturas atipicas, eventos
hipocalcemia no corregida, | cardiovasculares (infarto de
riesgo cardiovascular | miocardio, ataque
elevado. cerebrovascular isquémico),

hipocalcemia, osteonecrosis
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de la mandibula, artralgias,
cefalea.

Bifosfonatos

Hipersensibilidad al &cido

Hipocalcemia, nauseas,

(Alendronato, zoledroénico o algun | hipertension, cefalea, fatiga,
risedronato, componente de la | temblor, dolor
ibandronato, acido | formulacién, hipocalcemia, | musculoesquelético,
zoledrénico). tasa de filtracion glomerular | fracturas atipicas,
menor a 35ml/min, deterioro | reacciones de
renal agudo. hipersensibilidad,
osteonecrosis de la
mandibula, conjuntivitis,
uveitis, epiescleritis.
Irritacion gastrointestinal:
esofagitis, perforacion
esofagica, dispepsia,
gastritis (medicamentos via
oral). Reaccion de fase
aguda similar a resfriado
(con &cido zoledronico).
Denosumab Hipersensibilidad al | Edema periférico, dermatitis,
denosumab o0 a algun | eccema, rash cutaneo,
componente de la | diarrea, nauseas, anemia,
formulaciéon. Hipocalcemia | trombocitopenia, fracturas
preexistente, embarazo. atipicas, infecciones
cutaneas, osteonecrosis de
la mandibula, dolor
musculoesquelético,
artralgias.
Terapia de | Hipersensibilidad al | Riesgo de eventos
remplazo medicamento o a alguno de | cardiovasculares (infarto
hormonal sus componentes, cancer de | miocardio, atague
(estrégenos 0 | mama, cancer endometrial, | cerebrovascular, trombosis
estradiol mas | endometriosis,  trombosis | vascular, embolia pulmonar),
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venosa profunda, embolia
pulmonar, trombosis venosa
de la retina), alto riesgo

cardiovascular, embarazo.

progestagenos en | vascular, enfermedad | litiasis de vias biliares,
pacientes con | cardiovascular. edema  periférico, dolor
atero). abdominal, hipertension,
hipersensibilidad, mastalgia,
enfermedad endometrial.
Raloxifeno, Antecedente de eventos | Eventos tromboembodlicos
bazedoxifeno. tromboembdlicos (trombosis | (trombosis venosa profunda,

embolia pulmonar),

enfermedad cardiovascular

(ataque cerebrovascular,
enfermedad coronaria,
disfuncion hepatica,
hipertrigliceridemia, edema
periférico, infecciones,
artralgias, calambres,

espasmo muscular, cuadro

similar a resfriado.

3.10 Duracioén del tratamiento

La osteoporosis al ser una enfermedad crénica, siempre requerira algun tipo de

tratamiento, sin embargo, este puede variar a lo largo del tiempo.

En el caso de los bifosfonatos, por sus posibles complicaciones a largo plazo como

fracturas atipicas, se sugiere un periodo de “vacaciones” (que no exceda los 5 afios), a los

3 afnos con el &cido zoledrénico y 5 afios con los medicamentos via oral. Este puede

extenderse a un mayor tiempo si se trata de un paciente con alto riesgo de fracturas.

Con el denosumab no se recomienda realizar periodo de vacaciones dado el riesgo de un

deterioro acelerado de la DMO, tras su suspension (efecto de rebote). Y con teriparatida,

su uso por mas de 2 afios debe evaluarse con precaucion, dado el riesgo que se teme de

favorecer el desarrollo de osteosarcoma(10).
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La guia colombiana de osteoporosis recomienda que el tratamiento se continue en las

siguientes circunstancias:

- Ausencia de fracturas, pero T-SCORE en cuello femoral inferior a -2,5.
- Desarrollo de alguna fractura durante el tratamiento para osteoporosis.
- Presencia de fracturas por fragilidad con anterioridad a este periodo.

Si no se da alguna de estas circunstancias, el tratamiento podria retirarse por un tiempo,
en el caso de los bifosfonatos. Pero si se presenta alguno de estos escenarios, podria
extenderse la terapia con alendronato hasta 10 afios, con risedronato hasta 7 afios y con
acido zoledronico hasta 6 afios, o realizar un cambio de tratamiento a otro farmaco de los

anteriormente descritos, segun el riesgo del paciente(10).

3.11 Falla terapéutica

Durante el seguimiento se espera que con el tratamiento no ocurran fracturas por fragilidad,
la DMO aumente y los marcadores de remodelado disminuyan. Se considera que existe

una falla terapéutica, si en presencia de una buena adherencia se presentan:

- Dos o mas fracturas por fragilidad nuevas durante los 12 primeros meses de
tratamiento.

- Una o mas fracturas por fragilidad nuevas desde el mes 13 de tratamiento.

- Una fractura por fragilidad mas marcadores de resorcion Osea elevados o
disminucién significativa (superior al 3% entre dos mediciones seriadas, con el
mismo equipo, en el mismo centro y en un tiempo no menor a 1 afo) de la DMO
de cadera.

En caso de que ocurra esto, deben descartarse causas secundarias, revisar nuevamente

la adherencia y realizar un cambio en el manejo farmacoldgico como alternativa(10).
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4.0bjetivos
4.1 Objetivo general:

e Caracterizar las pacientes con OPMAR en el HUN, registradas en el sistema
HOSVITAL, incluyendo su condicién clinica, sociodemogréafica y tratamiento
recibido, durante los afios 2020 y 2021.

4.2 Objetivos especificos:

o Determinar la frecuencia de OPMAR en las pacientes registradas en el sistema
HOSVITAL, atendidas en el HUN, durante los afios 2020 y 2021.

e Caracterizar clinica y socio-demogréaficamente las pacientes con OPMAR.

¢ Identificar la frecuencia y distribucion de los factores de riesgo para presentar
OPMAR.

e Precisar los tratamientos especificos para osteoporosis indicados a los pacientes
en la categoria de muy alto riego.

e Conocer las complicaciones derivadas de la osteoporosis (fracturas vertebrales,
fracturas de cadera, fracturas en otros sitios) que ocurren mas comunmente, en
este grupo de pacientes.
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5. Metodologia
5.1 Disefio del estudio
Estudio observacional descriptivo de corte transversal.

5.2 Marco muestral

5.2.1 Poblaciéon a estudio:

Pacientes con diagndstico de osteoporosis atendidas en el HUN, en el servicio de consulta
externa de endocrinologia, registradas en el sistema HOSVITAL.

5.2.2 Poblaciéon blanco:

Pacientes con diagnostico de osteoporosis atendidas en el HUN, durante los afios 2020 a
2021, en el servicio de consulta externa de endocrinologia y registradas en el sistema
HOSVITAL.

Se obtendra este dato a partir de la revisién de todos los diagnosticos CIE10 registrados,
relacionados con osteoporosis (M800, M801, M802, M803, M804, M805, M808, M809,
M810, M811, M812, M813, M814, M815, M816, M818, M819, M820, M821, M828) en el
sistema HOSVITAL, durante los afos 2020 a 2021.

De este grupo se seleccionaran, a través de la revisién de historias clinicas las pacientes
con OPMAR, se determinara la frecuencia y se realizara su caracterizacion.

5.2.3 Tipo de muestreo:

Se realizard un muestreo por conveniencia donde se seleccionaran solo los pacientes con
diagnostico de osteoporosis registrados en el sistema HOSVITAL, durante los afios 2020
a 2021, atendidos en el HUN.
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5.3 Descripcion de las variables

Se describen en la Tabla 6 las variables del estudio con su definicion operativa.

Tabla 6. Descripcion de las variables.

Variable Definicion operativa Naturaleza Nivel operativo
Datos generales
Cadigo Numero  consecutivo | Cuantitativa Numero real
asighado a cada | Continua
paciente.
Edad Edad en anos | Cuantitativa Afos
cumplidos. Discreta
Municipio de Municipio del pais | Cualitativa Abierta
residencia donde habita el | nominal
paciente.
Entidad promotora de | Entidad responsable de | Cualitativa Abierta
salud la afiliacion y registro | nominal
del paciente al sistema
de salud.
Antecedentes
Patolégicos
Artritis reumatoide Dolor articular | Cualitativa Presencia
generalizado de tipo | nominal Ausencia
inflamatorio, asociado a
tumefaccion y limitacion
funcional o uso de
farmacos para artritis
reumatoide.
Céncer de mama Presencia de neoplasia | Cualitativa Presencia
de mama diagnosticada | nominal Ausencia

por biopsia.
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Otra neoplasia

Especificar sitio de
neoplasia, con
diagnostico patoldgico

confirmado

Cualitativa

nominal

Abierta

Diabetes mellitus tipo
1

Niveles elevados de
glucemia 0
hemoglobina

glucosilada, asociada a
presencia de auto

anticuerpos positivos.

Cualitativa

nominal

Presencia
Ausencia

Diabetes mellitus tipo
2

Niveles elevados de
glucemia 0
hemoglobina

glucosilada, con auto
anticuerpos negativos o
uso de  farmacos
antidiabéticos orales o

insulina.

Cualitativa

nominal

Presencia
Ausencia

Cirrosis hepéatica

Presencia de fibrosis
hepatica diagnosticada
por imagenes,
laboratorios 0 consumo
de medicamentos para

esta condicion.

Cualitativa

nominal

Presencia
Ausencia

Enfermedad
pulmonar obstructiva

crénica

Presencia de sintomas
compatibles, hallazgos
espirométricos 0
imagenoldgicos 0 uso
de tratamiento

especifico.

Cualitativa

nominal

Presencia
Ausencia

Insuficiencia cardiaca

Funcién cardiaca

anormal que genera

Cualitativa

nominal

Presencia
Ausencia
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sintomas de
insuficiencia ylo
consumo de farmacos
para el manejo de falla

cardiaca

Hipertension arterial

Aumento patolégico de
la presion arterial o
consumo de farmacos

antihipertensivos

Cualitativa

nominal

Presencia
Ausencia

Hiperparatiroidismo

Presencia de niveles de
PTH intacta elevada,
por encima de los
valores de referencia
del laboratorio. Primaria
si es de origen en la
paratiroides,

secundaria si hay otras
condiciones causales o
ERC

avanzada con

terciaria en

produccién autbnoma.

Cualitativa

nominal

Ausencia
Primario
Secundario
Terciario

Hipertiroidismo

Presencia de sintomas
de hipertiroidismo
asociado a niveles de
hormonas tiroideas
elevados o consumo de
medicamentos para el

hipertiroidismo.

Cualitativa

nominal

Presencia
Ausencia

Sindrome de Cushing

Sintomas  sugestivos
asociado a
hipercortisolismo

bioquimico.

Cualitativa

nominal

Presencia
Ausencia
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Sindrome de | Presencia de una | Cualitativa Abierta

malabsorcion condicion que genere | nominal
malabsorcion intestinal,
diferente a cirugia
bariatrica. Especificar
condicion.

Cirugia bariatrica Pacientes que hayan | Cualitativa Presencia
sido sometidos a | nominal Ausencia
cirugia bariatrica para
el tratamiento de la
obesidad.

Enfermedad renal | Deterioro de la funcion | Cualitativa Presencia

cronica renal evidenciado por | nominal Ausencia
disminucion de la tasa
de filtracién glomerular
o] depuracién de
creatinina  menor a
60ml/min/1,73m2  por
mas de 3 meses

Otra comorbilidad con | Especificar condicion Cualitativa Abierta

efecto nocivo para el nominal

sistema 6seo

Traumatolégicos

Numero de caidas en | Especificar si ha | Cuantitativa NUmero real

el ultimo afio. presentado caidas y su | discreta
namero de veces en el
ultimo afo

Presencia de | Fracturas secundarias | Cualitativa Presencia

fracturas por | a deterioro en cantidad | nominal Ausencia

fragilidad y calidad Oseas.
Usualmente ocurren
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con traumas de bajo

impacto
Numero de fracturas | Documentacion de | Cuantitativa Numero real
de columna cervical | fracturas a este nivel y | discreta

el ndmero de las

mismas.
Numero de fracturas | Documentacion de | Cuantitativa Numero real
de columna tordcica | fracturas a este nivel y | discreta

el ndmero de las

mismas.
Numero de fracturas | Documentacion de | Cuantitativa NUmero real
de columna | fracturas a este nivel y | discreta
Lumbosacra el numero de las

mismas.
Numero de fracturas | Documentacion de | Cuantitativa NUmero real
de cadera fracturas a este nivel | discreta

(parte  proximal del

fémur, cerca de la

articulacién de la cadera)

y el numero de las

mismas.
Numero de fracturas | Documentacion de | Cuantitativa Numero real
de fémur fracturas a este nivel | discreta

(tercio medio y distal de

fémur) y el nimero de

las mismas.
Numero de fracturas | Documentacion de | Cuantitativa NUmero real
en humero fracturas a este nivel y | discreta

el numero de las

mismas.
Numero de fracturas | Documentacion de | Cuantitativa NUmero real
en antebrazo fracturas a este nivel y | discreta
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el nimero de las

mismas.

NUumero de fracturas | Documentacion de | Cuantitativa NUmero real

en otros sitios fracturas en  otros | discreta
niveles y el nimero de
las mismas.

Otro sitio de fractura | Especificar el sitio de | Cualitativa Abierta
fractura nominal

Toxicoldgicos

Tabaquismo Consumo activo o | Cualitativa Presente

, , . . Ausente
previo de cigarrillos o | nominal
algun derivado del
tabaco.

Alcoholismo Consumo abusivo de | Cualitativa Presente
bebidas alcohdlicas, | nominal Ausente
actual o previo.

Farmacoldgicos

Glucocorticoides Consumo actual o | Cualitativa Presencia

. . Ausencia
previo de | nominal
glucocorticoides a dosis
equivalente a 5mg dia
por mas de 3 meses.
Inhibidores de | Tratamiento actual o | Cualitativa Presencia
, L . Ausencia
aromatasa previo con inhibidores | nhominal
de aromatasa
Anticonvulsivantes Tratamiento actual o | Cualitativa Presencia
. . Ausencia
previo con | nominal
anticonvulsivantes
Quimioterapéuticos Tratamiento actual o | Cualitativa Presencia
. . . . Ausencia
previo de quimioterapia | nominal

Radioterapia Tratamiento o previo | Cualitativa Presencia

. . . Ausencia
con radioterapia nominal
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Agonistas GnRH Tratamiento actual o | Cualitativa Presencia
previo con agonistas | nominal Ausencia
GnRH
Inhibidores de bomba | Tratamiento actual o | Cualitativa Presencia
de protones previo con IBP nominal Ausencia
Anticoagulantes Tratamiento actual o | Cualitativa Presencia
orales previo con | nominal Ausencia
anticoagulantes orales
Inhibidores de | Tratamiento actual o | Cualitativa Presencia
recaptacion de | previo con inhibidores | nominal Ausencia
serotonina selectivos de
recaptacion de
serotonina
Otro  medicamento | Especificar Cualitativa Abierta
con efecto lesivo al | medicamento nominal
sistema 6seo
Psiquiatricos
Trastorno psiquiatrico | Sintomatologia Cualitativa Abierta
de la alimentacién compatible con | nominal
trastorno de la
alimentacién de origen
psiquiatrico. Especificar
trastorno
Examen fisico
Peso Peso en kilogramos del | Cuantitativa NUmero real
paciente continua
Talla Talla en centimetros del | Cuantitativa NuUmero real
paciente continua
indice de masa | Relacién entre el peso | Cualitativa <18,5: bajo peso.
corporal (en kilogramos) dividido | ordinal 18,5-24,9: normal

en la talla elevado al
cuadro (en metros), del

paciente.

25 -

sobrepeso

29,9:
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30 - 34,9:
obesidad grado 1
35 - 39,9:

obesidad grado 2
Mayor o igual a 40:
obesidad grado 3

Ayudas diagnosticas

Imagenes:
T-score en columna | NuUmero de | Cualitativa Mayor a -1
lumbar desviaciones estandar, | ordinal Entre-1y-2,4
de la DMO, con Menor o igual a -
respecto al valor medio 2,5 hasta -3
de la poblacion de 20 a Menor a -3 hasta -
39 afios del mismo 3,9
sexo. A nivel de Menor o igual a -4
columna lumbar.
T-score en cuello | NOmero de | Cualitativa Mayor a -1
femoral desviaciones estandar, | ordinal Entre-1y-2,4
de la DMO, con Menor o igual a -
respecto al valor medio 2,5 hasta -3
de la poblacién de 20 a Menor a -3 hasta -
39 anos del mismo 39
sexo. A nivel de cuello Menor o igual a -4
femoral.
T-score en cadera | NUmero de | Cualitativa Mayor a -1
total desviaciones estandar, | ordinal Entre-1y-2,4
de la DMO, con Menor o igual a -
respecto al valor medio 2,5 hasta -3

de la poblacion de 20 a
39 afos del mismo
sexo. A nivel de cadera

total.

Menor a -3 hasta -
3,9

Menor o igual a -4
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T-score en radio 33% | Numero de | Cualitativa Mayor a -1
desviaciones estandar, | ordinal Entre-1y-2,4
de la DMO, con Menor o igual a -
respecto al valor medio 2,5 hasta -3
de la poblacién de 20 a Menor a -3 hasta -
39 afos del mismo 39
sexo. A nivel de radio Menor o igual a -4
33%.

Z-score en columna | Niumero de | Cualitativa Mayor a -2

lumbar desviaciones estandar, | ordinal Menor o igual a -2
de DMO, con respecto hasta -2,9
al valor medio de una Menor o igual a -3
persona de la misma hasta -3,9
edad, sexo y etnia, a Menor o igual a -4
nivel de  columna
lumbar.

Z-score en cuello | Nomero de | Cualitativa Mayor a -2

femoral desviaciones estandar, | ordinal Menor o igual a -2
de DMO, con respecto hasta -2,9
al valor medio de una Menor o igual a -3
persona de la misma hasta -3,9
edad, sexo y etnia, a Menor o igual a -4
nivel de cuello femoral.

Z-score en cadera | Niumero de | Cualitativa Mayor a -2

total desviaciones estandar, | ordinal Menor o igual a -2
de DMO, con respecto hasta -2,9
al valor medio de una Menor o igual a -3
persona de la misma hasta -3,9
edad, sexo y etnia, a Menor o igual a -4
nivel de cadera total.

Z-score en radio 33% | Numero de | Cualitativa Mayor a -2
desviaciones estandar, | ordinal Menor o igual a -2

de DMO, con respecto

hasta -2,9
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al valor medio de una
persona de la misma
edad, sexo y etnia, a

nivel del radio 33%

Menor o igual a -3
hasta -3,9
Menor o igual a -4

Laboratorios

Calcio total, corregido

por albumina.

Valores de calcio total,
medidos a nivel sérico,
corregidos por

albumina.

Cualitativa

ordinal

< a 8,5mg/dl
hipocalcemia
Entre 8,5 y
10,5mg/dl:
normocalcemia
Entre 10,6 — 11,9
mg/dl:
hipercalcemia leve
Entre 12 -
13,9mg/dl:
hipercalcemia
moderada
Mayor o
14mg/dl:

hipercalcemia

igual a

severa

Fosforo

Valores de fosforo

medidos a nivel sérico.

Cualitativa

ordinal

Menor a 2,5mg/dl:
hipofosfatemia

Entre 2,5 -

4,5mg/dl: niveles
normales
Mayor o
4,6mg/dl:

hiperfosfatemia.

igual a

Hormona
paratiroidea intacta.

Valores de PTHi a nivel

sérico.

Cualitativa

ordinal

Menor a 15pg/ml:
hipoparatiroidismo
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Entre 15 -65pg/ml:
niveles normales

Mayor o igual a
66pg/ml:
hiperparatiroidismo

Vitamina D25-OH Valores de vitamina D, | Cualitativa Menor o igual a
25-OH, a nivel sérico. | ordinal 19ng/ml:
deficiencia
Entre 20 —
29ng/ml:
insuficiencia
Entre 30 -100
ng/ml: Niveles
normales
Mayor a 100ng/ml:
toxicidad
Creatinina Valores de creatinina a | Cuantitativa Ndamero real
nivel sérico. continua
Tasa de filtracién Volumen de fluido | Cualitativa P a0
glomerular filtrado por unidad de | ordinal ml/min/1,73m2:
tiempo desde los ERC grado 1
capilares glomerulares 60-89
renales hacia el interior ml/min/1,73m2:;
de la capsula de ERC grado 2
Bowman. Calculada a 45-59

partir de la creatinina
con la ecuacion CKD-
EPI.

ml/min/1,73m2:;
ERC grado 3a

30 -44
ml/min/1,73m2;
ERC grado 3b

15-
29ml/min/1,73m2:
ERC grado 4
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<15
ml/min/1,73m2:
ERC grado 5
Tratamiento para osteoporosis
Consumo de calcio Suplencia Cualitativa Sl
farmacoldgica de | nominal NG
calcio.
Dosis de calcio | Dosis diaria total de | Cualitativa Menor o igual a
elemental diaria calcio elemental | ordinal 600 mg
consumida, expresada Entre 601 —
en miligramos (mg). 1200mg calcio
elemental
Mas de 1200mg de
calcio elemental
Consumo de vitamina | Suplencia Cualitativa Sl
D farmacoldgica de | nominal NG
vitamina D
Dosis de vitamina D | Dosis total semanal de | Cualitativa 0: no suplencia
vitamina D, expresada | ordinal 1-1000UI dia
en unidades 1001 — 2000UI dia
internacionales 2001 - 4000UI dia
Mayor de 4000Ul
dia
Tratamiento con | Tratamiento actual o | Cualitativa SI
teriparatida previo con teriparatida. | nominal NG
Duracion del | Tiempo de tratamiento | Cuantitativa Numero real
tratamiento con | con el medicamento | continua
teriparatida expresado en meses.
Uso de teriparatida | Haber recibido | Cualitativa Si
como tratamiento | teriparatida como | nominal NG

inicial

tratamiento inicial
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Tratamiento con | Tratamiento previo o | Cualitativa Si
bifosfonatos actual con bifosfonatos | nominal NG
Bifosfonato usado Especificacion sobre el | Cualitativa Alendronato

bifosfonato usado nominal Ris_,edronato, :

Acido zoledronico
Ibandronato

Duracion del | Tiempo de tratamiento | Cuantitativa NUmero real

tratamiento con | con el medicamento | continua

bifosfonatos expresado en meses.

Uso de bifosfonatos | Haber recibido | Cualitativa Sl

como tratamiento | bifosfonatos como | nominal NG

inicial tratamiento inicial

Tratamiento con | Tratamiento previo o | Cualitativa Sl

denosumab actual con denosumab | nominal NG

Duracion del | Tiempo de tratamiento | Cuantitativa NUmero real

tratamiento con | con el medicamento | continua

denosumab expresado en meses.

Uso de denosumab | Haber recibido | Cualitativa SI

como tratamiento | denosumab como | nominal NG

inicial tratamiento inicial

Tratamiento con | Tratamiento previo o | Cualitativa Sl

terapia de remplazo | actual con TRH. nominal NG

hormonal

Duracion del | Tiempo de tratamiento | Cuantitativa Numero real

tratamiento con | con el medicamento | continua

terapia de remplazo | expresado en meses.

hormonal

Uso de terapia de | Haber recibido TRH | Cualitativa Sl

remplazo hormonal | como tratamiento inicial | nominal NG

como tratamiento

inicial

Tratamiento con | Tratamiento previo o | Cualitativa Sl

raloxifeno actual con raloxifeno nominal NG
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Duracion del | Tiempo de tratamiento | Cuantitativa NUmero real
tratamiento con | con el medicamento | continua

raloxifeno expresado en meses.

Uso de raloxifeno | Haber recibido | Cualitativa Sl

como tratamiento | raloxifeno como | nominal NG

inicial tratamiento inicial

Estratificacion de riesgo de la osteoporosis

Osteoporosis Es aquella OP que | Cualitativa Sl
posmenopausica de | presente 1 o mas de las | nominal NG

muy alto riesgo

siguientes
caracteristicas:
-Presencia de una
fractura dentro de los
Gltimos 12 meses.

-Fractura mientras se

encuentra en
tratamiento para
osteoporosis.

-Mdltiples fracturas

(mas de una).

-Fractura mientras se
encuentra en
tratamiento con

farmaco lesivo para el

sistema 0seo (por
ejemplo,
glucocorticoides).
-Tener un  T-score
menor de -3.

-Alto riesgo o]

antecedente de caidas.
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-Umbral de muy alta
probabilidad de
fracturas, por el modelo
FRAX Colombia.

5.4 Plan de procesamiento de datos

Se describe en la tabla 7 el plan de andlisis estadistico propuesto para cumplir cada

obijetivo.

Tabla 7. Plan de procesamiento de datos.

Objetivo general Plan de anédlisis

Caracterizar las pacientes con OPMAR | Se cumplir4 este objetivo con el logro
en el HUN, registradas en el sistema | de los objetivos especificos. Se
HOSVITAL, incluyendo su condicion | describe plan de andlisis de cada uno
clinica, sociodemografica y tratamiento | de ellos a continuacion.

recibido, durante los afios 2020 y 2021.

Objetivos especificos Plan de analisis

Determinar la frecuencia de OPMAR en | Se calculara el porcentaje de
el HUN, de las pacientes registradas en | pacientes con osteoporosis de muy
el sistema HOSVITAL durante los afios | alto riesgo de la poblacién con
2020y 2021. osteoporosis atendida en el HUN y
registradas en el sistema HOSVITAL,
durante los afios 2020 y 2021.

Caracterizar clinica y socio- | Se realizard un analisis descriptivo.
demograficamente los pacientes con | Las variables  cualitativas  se

osteoporosis de muy alto riesgo. analizaran mediante medidas de

Identificar la frecuencia y distribucién de | frecuencia absoluta y relativa.
los factores de riesgo para presentar | Para las variables cuantitativas se

OPMAR. determinara la distribucion de las
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Precisar los tratamientos especificos

para osteoporosis indicados a los
pacientes en la categoria de muy alto

riego.

Conocer las complicaciones derivadas

variables usando el test de Shapiro —
Wilks para normalidad, aquellas con
distribucion normal serdn expresadas
en medias y desviaciébn estandar,

mientras que aquellas con distribucion

de la osteoporosis (fracturas | no normal se expresaran en mediana

vertebrales, fracturas de cadera, | y rango intercuartilico.
fracturas en otros sitios) que ocurren
mas comunmente, en este grupo de

pacientes.

5.5 Procedimientos y recolecciéon de la informacion

5.5.1 Descripcion de las intervenciones:

Revision de historias clinicas de pacientes con diagnéstico de OP que consultaron por
consulta externa al servicio de endocrinologia del HUN, desde el 1 de enero de 2020 a 31
de diciembre de 2021, registradas en el sistema HOSVITAL, seleccionando para su

caracterizacion aquellas de muy alto riesgo.

5.5.2 Procedimientos del estudio:

e Aprobacion del protocolo por el comité de ética de la investigacion del HUN (CEI —
HUN).

e Solicitud a la unidad de TICS del HUN, de la base de datos de los pacientes
atendidos por endocrinologia en el servicio de consulta externa y registrados en los
sistemas de HOSVITAL con diagnésticos que contengan la palabra osteoporosis.
Estos equivalen a los siguientes cddigos CIE10: M800, M801, M802, M803, M804,
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M805, M808, M809, M810, M811, M812, M813, M814, M815, M816, M818, M819,
M820, M821, M828.

De este grupo de pacientes, a través de la revision de historias clinicas, se
seleccionaran las pacientes con OPMAR, para determinar su frecuencia y

caracterizacion.

Registro de informacion de datos requeridos, tomados de historia clinica, de los

pacientes incluidos.

Auto monitoria con revision de datos consignados en base de datos, para posterior

andlisis estadistico.

Analisis de datos con el programa Ry R Studio (Version 4.1.2, R Foundation for
Statistical Computing, Viena, Austria).

Elaboracién de productos
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6. Resultados

6.1 Frecuencia de osteoporosis posmenopausica de
muy alto riesgo

Se realizé una busqueda en el sistema HOSVITAL de los diagndsticos con cddigo CIE1L0
con la palabra osteoporosis durante los afios 2020 a 2021. Se encontraron 849 pacientes,
de los cuales se excluyeron 280, por ser atendidos en un servicio diferente a la unidad de
endocrinologia de consulta externa. De los 569 pacientes restantes, fueron excluidos 62
por ser de género masculino y 5 mujeres premenopausicas, configurando asi 502

pacientes con OP.

Posteriormente se realiz6 la revision de las historias clinicas de estas pacientes y se
seleccionaron las que cumplieran con los criterios de muy alto riesgo, definidos con
anterioridad. Se encontraron en total 221 pacientes clasificadas con OPMAR, para una
frecuencia del 44% (ver Figura 1).

Figura 1. Flujograma descriptivo del proceso de seleccion de los pacientes y calculo de

frecuencia.
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849 pacientes encontrados en sistema HOSVITAL con 280 recibieron
diagndsticos CIE 10 que tuvieran la palabra osteoporosis atencion en otros
entre los afios 2020 — 2021. servicios

4

2

569 pacientes recibieron

atencion en el servicio de

endocrinologia - consulta
externa

62 hombres
5 mujeres
premenopausicas

Y

A 4

502 mujeres con
osteoporosis
posmenopausica

A
221 pacientes con osteoporosis
posmenopausica de muy alto
riesgo

A 4

Frecuencia del 44%

6.2 Caracteristicas sociodemograficas y clinicas

De las 221 pacientes con OPMAR, 204 procedian de Bogota y 17 de otros municipios. 160
pertenecian a la entidad promotora de salud (EPS) Sanitas, 33 a Unisalud y 28 a otras
EPS. La media de edad fue 72 afios.

Dentro de las comorbilidades mas frecuentes se destacan hipertensién arterial (32,2%),
diabetes mellitus tipo 2 (11,8%), insuficiencia cardiaca (10,4%) e hiperparatiroidismo
secundario (7,7%) y primario (6,8%).

El antecedente de tabaquismo se encontré en 8,6% de las pacientes. En cuanto al peso

corporal 4,5% de las pacientes estaban en rango de bajo peso segun el IMC (Ver Tabla 8).
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Tabla 8. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas.

Caracteristicas sociodemograficas y clinicas

Edad (Afos)

Media (DE)

indice de masa corporal
Bajo peso

Peso normal
Sobrepeso

Obesidad grado |
Obesidad grado |l
Obesidad grado
EPS

Sanitas

Unisalud

Otras

Municipio de residencia
Bogota

Otros municipios
Artritis reumatoidea
No

Si

Céancer de mama

No

Si

Otras neoplasias
Ninguna

Céncer papilar de tiroides
Linfoma

Céncer de ovario
Céncer gastrico
Céncer de pancreas
Leucemia

Céncer colon
Mieloma multiple
Céncer de endometrio
Diabetes Mellitus

No

Si

Cirrosis hepatica

No

Si

EPOC

No

Si

Insuficiencia cardiaca
No

Si

Hipertensién arterial
No

Total
(N=221)

72.0 (10.2)

10 (4.5%)
100 (45.2%)
77 (34.8%)
28 (12.7%)

5 (2.3%)

1 (0.5%)

160 (72.4%)
33 (14.9%)
28 (12.7%)

204 (92.3%)
17 (7.7%)

208 (94.1%)
13 (5.9%)

208 (94.1%)
13 (5.9%)

201 (91.0%)
7 (3.2%)
3 (1.4%)
3 (1.4%)
2 (0.9%)
1 (0.5%)

1 (0.5%)
1 (0.5%)
1 (0.5%)
1 (0.5%)

195 (88.2%)
26 (11.8%)

218 (98.6%)
3 (1.4%)

208 (94.1%)
13 (5.9%)

198 (89.6%)
23 (10.4%)

141 (63.8%)
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Si 80 (36.2%)
Hiperparatiroidismo

No 185 (83.7%)
Primario 15 (6.8%)
Secundario 17 (7.7%)
No especificado 4 (1.8%)
Hipertiroidismo

No 214 (96.8%)
Bocio 3 (1.4%)
Enfermedad de Graves 2 (0.9%)
No especificado 2 (0.9%)
Sindrome de mala absorcion

No 218 (98.6%)
Si 3 (1.4%)
Cirugia bariéatrica

No 218 (98.6%)
Si 3 (1.4%)
Enfermedad renal crénica

No 210 (95.0%)
Si 11 (5.0%)
Enfermedad coronaria

No 209 (94.6%)
Si 12 (5.4%)
Enfermedad cardiovascular

No 215 (97.3%)
Si 6 (2.7%)
Trastorno cognitivo mayor

No 211 (95.5%)
Si 10 (4.5%)
Tabaquismo

No 202 (91.4%)
Si 19 (8.6%)

A nivel de antecedentes farmacolégicos, el 19,5% de los pacientes recibia IBP,
glucocorticoides el 12,2% e ISRS el 7,2% (ver Tabla 9).

Tabla 9. Antecedentes farmacologicos.

Antecedentes farmacolégicos Total
(N=221)

Glucocorticoides

No 194 (87.8%)

Si 27 (12.2%)

Inhibidores de aromatasa

No 212 (95.9%)

Si 9 (4.1%)

Quimioterapia
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No 204 (92.3%)
Si 17 (7.7%)
Radioterapia

No 208 (94.1%)
Si 13 (5.9%)
Inhibidores de la bomba de protones

No 178 (80.5%)
Si 43 (19.5%)
Anticoagulantes orales

No 211 (95.5%)
Directos 7 (3.2%)
Warfarina 3 (1.4%)
Inhibidores de la recaptacion de serotonina

No 205 (92.8%)
Si 16 (7.2%)

6.3 Caidas y fracturas:

La presencia de caidas en el Ultimo afio estuvo presente en el 10,8% de las pacientes. Asi
mismo el 43,4% tuvo el antecedente de al menos una fractura por fragilidad, con el 21,7%
de ellas teniendo dos o mas. El sitio méas frecuente de fracturas fue la columna, siendo la
region toracica la mas afectada (20,3%), seguida de la columna lumbosacra (13,6%) (ver
Figura 2).

Figura 2. Sitios de fractura més frecuentes.
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Sitios de fractura mas frecuentes

25,00%
20,00%
15,00%
10,00%
5,00%
0,00% I . _—
Columna Columna Columna Cadera Fémur Antebrazo
cervical tordcica lumbosacra

6.4 Densidad mineral 6seay perfil fosfocalcico:

El andlisis densitométrico evidencié como sitio de mayor compromiso la columna lumbar,
con 58,4% de las pacientes con un T-score entre -3y -3,9, y un 19,9% con un T-score
menor o igual a -4. El cuello femoral fue el segundo sitio mas afectado con 30,3% de las

pacientes con un T-score menor o igual a -3 (ver Tabla 10).

Tabla 10. Evaluacion densitométrica.

Evaluacion densitométrica Total
(N=221)
T score para columna
Mayor a -1 6 (2.7%)
Entre-1y-2,4 23 (10.4%)
De-2,5a-2.9 19 (8.6%)
De -3a-3,9 129 (58.4%)
Menor o igual a -4 44 (19.9%)

Z score para columna
Mayor a -2 133 (60.2%)



Resultados

63

De-2a-29

De-3a-3.9

Menor o igual a -4

T score para cuello femoral
Mayor a -1

Entre-1y-2,4

De-2,5a-2.9

De-3a-3,9

Menor o igual a -4

Z score para cuello femoral
Mayor a -2

De-2a-29

De-3a-3.9

Menor o igual a -4

T score para cadera total
Mayor a -1

Entre-1y-2,4

De-25a-2.9

De-3a-3,9

Menor o igual a -4

71 (32.1%)
12 (5.4%)
5 (2.3%)

5 (2.3%)
92 (41.6%)
57 (25.8%)
60 (27.1%)

7 (3.2%)

186 (84.2%)

28 (12.7%)
7 (3.2%)
0 (0%)

14 (6.3%)

112 (50.7%)

33 (14.9%)
51 (23.1%)
11 (5.0%)

En la evaluacion del perfil fosfocélcico se destaca que la mayoria de las pacientes tenia
niveles de calcio y fésforo en limites normales (95,5% y 94,1% respectivamente). El 27,1%
tenia niveles de PTH intacta elevados, asi como una alta frecuencia de insuficiencia
(43,4%) y deficiencia (21,3%) de vitamina D (ver Tabla 11).

Tabla 11. Evaluacion del perfil fosfocalcico y funcion renal

Perfil fosfocalcico y funcién renal Total
(N=221)

Niveles de calcio sérico

Hipocalcemia (< 8,5mg/dl) 5 (2.3%)

Normocalcemia (8,5-10,5mg/dl) 211 (95.5%)

Hipercalcemia leve (10,6 -11,9mg/dl) 5 (2.3%)

Niveles de fésforo sérico

Hipofosfatemia (<2,5mg/dl) 2 (0.9%)

Niveles normales (2,5 — 4,5mg/dl) 208 (94.1%)

Hiperfosfatemia (= 4,6 mg/dl) 11 (5.0%)

Niveles de paratohormona

Hipoparatiroidismo (<15pg/ml) 4 (1.8%)

Niveles normales (15-65pg/ml) 157 (71.0%)

Hiperparatiroidismo (= 66pg/ml) 60 (27.1%)

Niveles de vitamina D

Deficiencia (£ 19ng/ml) 47 (21.3%)

Insuficiencia (20-29 ng/ml) 96 (43.4%)

Niveles normales (30 -100ng/ml) 78 (35.3%)
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Tasa de filtracion glomerular

> 90 ml/min/1,73m2 (G1) 55 (24.9%)
60-89 ml/min/1,73m2 (G2) 134 (60.6%)
45-59 ml/min/1,73m2 (G3a) 26 (11.8%)
30 -44 ml/min/1,73m2 (G3b) 6 (2.7%)

6.5 Suplementacion con calcio y vitamina D:

El 62,4% de las pacientes recibieron suplencia con dosis de 600mg o menos y el 24% de
las pacientes no recibieron suplencia de calcio. De estas ultimas, mas de la mitad no tenian
contraindicacién para tomar calcio, el 20,8% no lo recibi6 por hipercalcemia y el 18,9% no
lo recibié por hiperparatiroidismo primario.

En cuanto a la suplencia con vitamina D, la mayoria de las pacientes recibia suplencia con
dosis menor o igual a 1000UI al dia (59,7%). Un 17,6% no tenia suplementacion y el 41%
de este grupo, no presentaba contraindicacion para recibirla.

Tabla 12. Suplementacion con calcio y vitamina D.

Suplementacion con calcio y vitamina D Total
(N=221)
Dosis de calcio elemental diaria
Sin suplencia 53 (24.0%)
Menor o igual a 600 mg 138 (62.4%)
Entre 601 a 1200 mg 29 (13.1%)
Mas de 1200 mg 1 (0.5%)
Dosis de vitamina D diaria
Sin suplencia 39 (17.6%)
De 1 a 1000 Ul 132 (59.7%)
De 1001 a 2000 UI 26 (11.8%)
De 2001 a 4000 UI 21 (9.5%)
Mayor a 4000 Ul 3 (1.4%)

6.6 Tratamiento especifico para osteoporosis:

El tratamiento mas frecuente consistié en antirresortivos. El 70% de las pacientes recibid
tratamiento con bisfosfonatos, 62% recibiéndolo como terapia inicial. El bisfosfonato mas
usado como primera linea fue alendronato (34,4%), seguido de acido zoledroénico (29,9%).

El 53,4% de las pacientes tuvo tratamiento con denosumab, 17,2% como manejo inicial.
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El tratamiento con teriparatida se us6 en el 30,8% de las pacientes y en 14,5% fue dado
como primera linea. El 78,8% de las pacientes no tenia contraindicacién para este
farmaco. Solo 3,2% de las pacientes recibi®6 TRH y ninguna paciente fue manejada con

raloxifeno.

Figura 3. Tratamiento especifico para osteoporosis.
Tratamiento especifico para osteoporosis

80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%

10,00%

0,00%
Teriparatida Bifosfonatos Denosumab TRH
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7. Discusion:

El presente estudio reporta una elevada frecuencia de OPMAR, en una unidad de consulta
externa de endocrinologia. La identificaciébn de esta poblacién resulta de gran relevancia,
pues tiene una mayor probabilidad de complicaciones a corto plazo y exige un manejo
diferencial respecto a las otras categorias de riesgo(28). Hasta el momento no hay estudios

similares que describan esta condicion.

En la caracterizacion clinica se destaca una media de edad de 72 afios, relacionando una
edad avanzada, como uno de los principales factores de riesgo para tener disminucién de
la DMO (15). A nivel de comorbilidades no hubo una entidad predominante, sin embargo,
el 58,8% de las pacientes tenia por lo menos un antecedente patoldgico asociado con
deterioro del sistema 6seo, concordante con el caracter multifactorial en la generacion de

un mayor riesgo(29).

En cuanto a la exposicién a farmacos hubo un alto uso de IBP. A nivel global existe un
elevado consumo de este grupo de medicamentos de manera crénica(30), y su uso se ha
relacionado con un mayor riesgo de fracturas(31). El mecanismo asociado no esta del todo
claro, sin embargo, se ha planteado la hip6tesis de una malabsorcién de calcio por via oral
y deterioro subsecuente de la DMO(32).

El tratamiento con corticoides también estuvo presente en un porcentaje significativo,
recordando la necesidad de usarlos el menor tiempo posible a la dosis més baja posible,
debido a su conocido impacto negativo en el sistema 6seo0(29).

Los ISRS fueron el tercer grupo farmacol6gico més encontrado, por lo que la evaluacion
de la salud Gsea en pacientes que van a iniciar o continuar estos medicamentos debe

realizarse(29).

Por otra parte, hubo un alto porcentaje de fracturas en las pacientes con OPMAR,
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siendo la columna la regiébn més afectada, con una baja frecuencia de fracturas de cadera.
Esto dista un poco de las estadisticas reportadas en otros lugares, donde a la edad de 72
anos, se reporta una alta incidencia de fracturas de cadera(12). Por ejemplo, en el registro
canadiense de la agencia de salud publica, en el rango de edad de 65 a 79 afios, la
incidencia de fracturas de columna y cadera, fue similar, cercana a 200/100.000 personas-
afo(33) y en un registro sueco, para el rango de edad de 70 a 74 afos, la incidencia de
fracturas de cadera fue mayor que las de columna (817/100.000 vs 778/100.000 personas-
afo)(34). El bajo porcentaje de fracturas de cadera podria deberse a un pico de
presentacion mas tardio en el tiempo, en el grupo estudiado, lo cual es posible, sea una

caracteristica de la poblacion local.

Llama la atencién, que el segmento méas afectado de la columna fue la region toracica.
Esto varia de lo reportado hasta el momento, donde predomina el compromiso
toracolumbar (T12-L2) en el 60-75% de los casos, seguido de L2-L5 en un 30%(35). El
mayor numero de fracturas en la region dorsal podria ser una particularidad del grupo de
muy alto riesgo, por lo que se sugiere una evaluacion radiografica rutinaria de este

segmento.

En el perfil fosfocalcico hubo un alto porcentaje de niveles de vitamina D en rango de
insuficiencia y deficiencia. Los estudios hasta el momento no son del todo concluyentes
respecto a este factor con el riesgo de fracturas, sin embargo, algunos han mostrado una
relacién positiva. En una revision sistematica y metaanalisis reciente, se asociaron los
niveles bajos en adultos mayores, con un mayor riesgo de fractura de cadera(36). Asi
mismo, en el estudio de Chakhtoura et al, se observé reduccion del riesgo de cualquier tipo
fractura al dar suplencia de vitamina D, a expensas principalmente de los pacientes
institucionalizados y solo al darla en combinacién con calcio. No obstante, no se realizé

diferenciacion de acuerdo al estado basal de los niveles de vitamina D(37).

Por otra parte, en la interpretacion de los niveles apropiados de vitamina D, debe tenerse
en cuenta los valores de PTHi, pues el grupo de pacientes con deficiencia de vitamina D e
hiperparatiroidismo secundario probablemente sea el mas beneficiado fisiologicamente,

con su reposicion(38). En este trabajo el 27,1% de las pacientes tenia niveles elevados de
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PTHI, de las cuales més de la mitad (58,3%) presentaba niveles de vitamina D por debajo
del rango de referencia.

La mayoria de las pacientes recibian dosis bajas de suplementacion de vitamina D, lo cual
contrasta con el alto porcentaje de deficiencia. Por esto, una aproximacion ideal en el grupo
de OPMAR seria garantizar niveles normales en relacién al valor de PTHi y luego continuar
con la administracion diaria sugerida de 1000Ul a 2000UI al dia, la cual en combinacién

con calcio ha mostrado ser protectora contra la incidencia de fracturas(2),(39).

En cuanto a la suplencia de calcio, la mayoria de las pacientes recibian una dosis baja y
un 12% no tenia suplementacién, aun sin tener contraindicacién para tomarla. En la
literatura se ha reportado una reduccion del riesgo de fracturas de cadera y fracturas no
vertebrales, con un aporte cercano a 1200mg de calcio elemental al dia(39). Lo sugerido
es que esta cantidad sea la suma de lo consumido en la dieta mas lo formulado como
suplemento, siendo aconsejado que el aporte del Ultimo componente no supere los
1000mg al dia(23). Si bien no se evalud la ingesta dietaria de las pacientes, se ha visto
gue, en Colombia, hay un bajo consumo de calcio en la poblacion general(40). Por esta
razon en pacientes con OPMAR, es necesario realizar una evaluacion individualizada para

garantizar el aporte sugerido.

A nivel de tratamiento se destaca un bajo uso de terapia osteoformadora en general y como
terapia inicial, en pacientes que en su mayoria no tenian contraindicacion para haberla
recibido. Se ha encontrado recientemente que en el grupo de pacientes con OPMAR,
recibir una terapia anabdlica, seguida de un medicamento antirresortivo permite una mayor
ganancia y conservacion de la DMO, junto a una disminucién rapida y sostenida del riesgo
de fracturas(28). Por este motivo diferentes guias de manejo recomiendan este tipo de

terapia secuencial, como tratamiento de primera linea(2),(3),(1).

Creemos que el bajo uso de terapia anabdlica puede explicarse por varios factores, siendo
uno de los principales el mayor costo que puede representar para el sistema de salud, lo
gue lleva a restricciones en la formulacion y en la entrega a los pacientes por parte de
algunas entidades aseguradoras. No obstante, en algunos paises se ha demostrado su

costo-efectividad, al reducir de manera mas rapida el riesgo de fracturas y sus gastos
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derivados(28),(41). Es necesaria la realizacion de estudios de costo-efectividad propios

para confirmar estas observaciones.

Otro factor que puede jugar un papel en su bajo uso, es la necesidad de aplicacion diaria
de la teriparatida, ya que muchos pacientes prefieren un medicamento de aplicacion
semestral o anual. Para el momento del estudio aln no se encontraba disponible en
Colombia el romosozumab, que actualmente representa otra alternativa de terapia
osteoformadora, de aplicacién mensual.

Debe preferirse por lo tanto, en base a la evidencia actual, el uso de teriparatida o
romosozumab como terapia de primera linea, en pacientes con OPMAR, seguida de

tratamiento con un farmaco antirresortivo.

Este estudio presenta mdltiples fortalezas. Se trata del primer trabajo investigativo en
reportar la frecuencia de OPMAR, en una unidad de consulta externa de endocrinologia.
Esto resulta de relevancia, pues es el escenario de atencion mas frecuente de estas
pacientes y representa un grupo prioritario dentro de las pacientes con OP, dada su mayor
tasa de complicaciones(1).

Asi mismo se logré caracterizar clinicamente a este grupo de riesgo, lo cual permite
plantear acciones preventivas dirigidas y establecer la base para estudios posteriores.
Finalmente se identificd el manejo especifico que estan recibiendo estas pacientes y la
necesidad de establecer nuevas pautas de tratamiento basadas en la Ultima evidencia

disponible.

Por otra parte, deben mencionarse algunas limitaciones. En este estudio se tomd como
poblacion a las pacientes registradas en el sistema HOSVITAL, y no fueron incluidas
aquellas pertenecientes al sistema de la EPS SURA, dado que no fue posible tener acceso
a esta base de datos. No obstante, se considera que esto no tuvo impacto en los
resultados, pues estas pacientes comparten caracteristicas demogréaficas similares
(zonificadas en Bogota, régimen de atencién contributivo) y en la préctica clinica diaria, no

se han visto diferencias que influyan en la presentacion o abordaje de la osteoporosis.



70 Discusion

También al tratarse de un estudio de corte transversal, no es posible establecer una
relacion causal entre los factores de riesgo mas frecuentemente observados y el desarrollo
de una osteoporosis de mayor riesgo. Sin embargo, los datos obtenidos, permiten plantear
nuevas hipétesis, que pueden ser el punto de partida para la realizaciébn de nuevas

investigaciones.
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8. Conclusiones

La OPMAR representa una entidad altamente frecuente en la consulta externa de
endocrinologia. La edad avanzada y la interaccion de multiples comorbilidades determinan
el establecimiento de un mayor riesgo. Existié un predominio de compromiso de la columna
sobre otros sitios, siendo la region toracica la méas afectada.

A nivel terapéutico hay un bajo uso de medicamentos osteoformadores, los cuales deben
preferirse en este grupo de pacientes como manejo de primera linea, seguidos
secuencialmente por un antirresortivo.

Se requieren nuevos estudios en esta poblacion, para determinar intervenciones

individualizadas.
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A. Anexo: Consideraciones éticas

El disefio del presente estudio fue concebido teniendo en cuenta lineamientos
internacionales y nacionales respecto a la bioética con el fin de garantizar la no vulneracion
de los derechos de los participantes.

Adicionalmente el personal participante en el proyecto cuenta con formacion certificada en
buenas practicas clinicas.

Este proyecto se ajusta a la normatividad vigente internacional (particularmente a la
declaracion de Helsinki y a las pautas éticas para la investigacion biomédica preparadas
por el Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas —CIOMS-) y a
los parametros establecidos en el ambito nacional por la “Resolucion 8430 de 1993”.

De acuerdo a las disposiciones de la Resolucién 8430 de 1993, segun el articulo 11 este
proyecto se considera una “Investigacion sin riesgo”: por tomar como base los registros de
las historias clinicas de 2020 a 2021, en donde no se realizara ninguna intervencion a los
individuos que participan en el estudio, por lo cual no requerird de consentimiento
informado. La informacibn de los sujetos se mantendrd con confidencialidad.
Adicionalmente Se mantendra contacto escrito con el comité de ética del HUN.
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