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RESUMEN

Introduccion

La fractura por fragilidad es actualmente unos de los focos de atencién de los
programas sanitarios, por sus consecuencias en términos de morbimortalidad y costes.
Debido al envejecimiento de la poblacion por el aumento de la esperanza de vida, la
prevencion secundaria de fractura se ha convertido en una prioridad. Los pacientes que
han sufrido una fractura por un traumatismo leve tienen un elevado riesgo de nuevas
fracturas, sin embargo menos del 20% de estos pacientes recibe tratamiento para
prevencion secundaria de fractura. En el HUGC Dr. Negrin se puso en marcha en 2012 un
programa especifico de captacion, estudio y tratamiento de los pacientes con fractura por
fragilidad, aplicando un modelo denominado Fracture Liaison Service (FLS). El programa
ha demostrado su efectividad en términos de inicio de tratamiento y mantenimiento del
mismo a uno, dos y tres afnos. Sin embargo, presenta areas de mejora en la captacion de
pacientes, ya que alrededor de la mitad de los pacientes invitados a participar no aceptan

acudir al estudio.

Objetivo e hipotesis

En esta tesis se analizan los factores relacionados con no participacién de los
pacientes en el programa FLS. Nuestra hipotesis plantea una baja participacién de los
pacientes con mayor edad, con fractura de cadera, polimedicados, pluripatolégicos, con

dificultades de acceso a los servicios sanitarios y con peor nivel socioeconémico.

Material y método

Se realizdé un estudio epidemioldgico, retrospectivo y descriptivo de la poblaciéon
mayor de 50 afios que acudié al Servicio de Urgencias del HUGC Dr. Negrin. Los
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pacientes con fractura por fragilidad ocurrida en el primer cuatrimestre del 2013 fueron
invitados a participar en el programa FLS. Los datos se obtuvieron de la historia clinica
informatizada de Atencion Primaria, y las variables analizadas se dividieron en: 1)
sociodemograficas; 2) comorbilidades; 3) relacionadas con el sistema sanitario y sus

profesionales; y 4) relacionadas con la osteoporosis y la fractura.

Resultado y Discusion

Se incluyeron 428 pacientes, el 73% mujeres, con una edad media de 73 anos. La
fracturas mas frecuentes fueron las de cadera y de antebrazo. El 10% tomaba tratamiento
para osteoporosis antes de sufrir la fractura, porcentaje que aumenté al afio de la fractura

al 40% (26% en el caso de bisfosfonatos y equivalentes).

Al dividir la muestra en funcién de la variable principal (participacion o no en el
programa) 102 pacientes acudieron al programa FLS (23,8%). Los factores asociados
significativamente a la no participacion fueron una edad >75 afios (OR 2,1; IC 95% 1,6-
4,2), la inactividad fisica (OR 2,7; IC 95% 2,27-3,17),un riesgo elevado de fractura de
cadera (FRAX® para cadera >3%) previo a la fractura motivo del estudio (OR 2,68;
IC95%: 2,35-3,01), la fractura de cadera en comparacidon con otros tipos de fractura (OR
1,47; 1C 95%: 1,18-0,1,75),el tener la condicion de persona mayor de riesgo (OR 2,16; IC
95% 1,89-2,37), el no tener una historia clinica informatizada con datos minimos (OR 2.5;
IC 95% 1,85-2,45), el ser atendido por un médico sin titulo registrado en el Colegio Oficial
de Médicos de Las Palmas de especialista en Medicina Familiar y Comunitaria (OR 1,5; IC
95% 1,32-1,79), estar incluido en el programa de atencion domiciliaria (OR 2,45; IC 95%
2,09-2,80),el presentar algun tipo de problematica social (OR 4,24; IC 95% 3,62-4,86) y
el fallecer durante el afio siguiente a la fecha de fractura (OR 6,36; IC 95% 5,75-6,96). Sin
embargo, el participar en el programa de fracturas se asocié a una mayor probabilidad de

realizar tratamiento con bisfosfonato o equivalente al afio de la fractura (51% versus 15%;

6



OR 5,69; IC 95%: 5,42-5,96). En el analisis multivariante las variables asociadas de
manera independiente a la no participacion en el programa fueron el tipo de fractura

(p=0.02) y el ser una persona mayor de riesgo (p=0,03)

Conclusiones

En conclusién, los resultados de esta tesis muestran que un afo después de
padecer una fractura por fragilidad, los pacientes que participan en el programa FLS del
HUGC Dr. Negrin tienen el triple de probabilidades de recibir tratamiento para prevencion
secundaria. Los factores asociados de manera independiente a no participar en el
programa fueron el padecer fractura de cadera o de vertebra y tener la consideracion de
persona mayor de riesgo, seguidos por una mayor edad y una menor actividad fisica. Se
trata de pacientes con un perfil de riesgo de fractura mas elevado que los atendidos por el
programa. Algunos de estos factores asociados a no participacion son potencialmente

modificables y se incorporaran al programa de mejora del FLS en el futuro.



INTRODUCCION
Definicion de Osteoporosis

El término osteoporosis (OP), etimologicamente hablando, tiene su origen en el
griego. Se encuentra conformado por tres vocablos: osteon, que puede traducirse como
“hueso”; poros, que es sindnimo de “poro”, y sis, que es equivalente a “formacion”.

El concepto de OP y su definicion han sido modificados a lo largo de los afios. En
1993 un comité de expertos de la OMS la defini6 como “enfermedad sistémica
caracterizada por una disminucion de la masa 6sea y un deterioro de la micro arquitectura
del tejido 6seo que comporta un incremento de la fragilidad del mismo con un
consecuente aumento del riesgo de fracturas”. Un afo mas tarde, el grupo de expertos
establece una clasificacion muy practica basada en los valores de la densitometria 6ésea

(DXA), definiendo criterios de normalidad, osteopenia y osteoporosis ' (Tabla 1).

Tabla1. Criterios diagnésticos de la Organizacién Mundial de la Salud de
osteoporosis posmenopausica de origen caucasico.

Valoracion Valor de DMO (Densidad Mineral Osea)
Normal T-score >-1 DE

Osteopenia T-score entre -1y -2.5 DE

Osteoporosis T-score <-2.5 DE

Osteoporosis grave T-score <6= a<-2.5 DE + fractura

T-score: Parametro de DMO comparado con valor medio del adulto joven expresado en términos de desviacion estandar (DE)

En el afo 2001, el panel de consenso del National Institute of Health (NIH),
analizando las nuevas evidencias en fisiopatologia, amplia el concepto de OP y la define
como “una enfermedad esquelética caracterizada por una resistencia 6sea disminuida que
predispone al aumento del riesgo de fractura”. Con esta definicion aparece el nuevo
concepto de calidad del hueso. 2

La Sociedad Espafiola de Reumatologia (SER) en su consenso del afio 2011
mantiene la definicion del NIH. La resistencia ésea refleja fundamentalmente la union de

densidad y calidad 6seas. A su vez, el concepto de calidad pretende integrar todos



aquellos factores ajenos a la masa 6sea que condicionan la fragilidad del hueso, e incluye
la micro arquitectura, el grado de recambio, acumulo de lesiones o micro fracturas y el
grado de mineralizacién.®

Las matizaciones consecutivas sobre la definicion de OP se deben en parte al
incompleto conocimiento actual sobre su fisiopatologia y mecanismos etiopatogénicos, y
por otro lado al hecho de que se trate, por lo general, de una enfermedad silente. 3Es por
ello que se han intentado buscar herramientas y formas de identificar a los pacientes con
OP de una manera sencilla y objetiva, desde los primeros criterios densitométricos de la
OMS hasta las escalas de calculo de riesgo absoluto de fractura a los 10 afos,
ponderando los principales factores de riesgo de fractura. 4

Un aspecto que afade cierta controversia es la consideracion clinica de la
osteopenia. La osteopenia no debe ser considerada una categoria diagnéstica ni en todos
los casos una situacion clinica previa a la osteoporosis.®> La OMS recomienda, para esta
circunstancia, usar el término “masa 6sea inadecuada” usado con fines epidemioldgicos,

pero no diagndsticos o terapéuticos.’

Fisiopatologia

Los elementos participantes en el remodelado 6seo y su funcion dentro del mismo
son claves para entender la fisiopatologia de la OP. No sdélo las células Oseas
(osteoblastos, osteoclastos y osteocitos), sino también los sistemas de comunicacion
entre ellas (citoquinas) o procedentes de otros 6rganos (hormonas) han sido objeto de
estudio en la OP.°

Los osteoclastos son células gigantes multinucleadas de origen hematopoyético
que tienen como funcidn principal destruir hueso mediante la liberacion de enzimas liticas.
Existen dos estados funcionales de los osteoclastos: 1) fase de movilidad, en la que se

desplazan desde la médula 6sea al hueso; y 2) fase resortiva, en la que se transforma,



una vez llegado al lugar especifico del hueso para destruirlo. Todo este proceso de
diferenciacion del osteoclasto ocurre a través de sucesivos pasos y esta regulado por
diversos factores, siendo dos de ellos necesarios y suficientes para promover la
osteoclastogénesis: el factor estimulante de colonias de macréfagos (M-CSF) y el sistema
RANK (receptor para la activacién del factor nuclear Kappa B) y su ligando RANKL.

El M-CSF es producido por osteoblastos y células estromales y es critico para la
maduracion macrofagica; se une a su receptor c-fms, en los precursores osteoclasticos,
promoviendo asi su supervivencia y maduracion.

El RANKL es expresado también por los osteoblastos, células T y endoteliales. Es
esencial para la diferenciacion de los osteoclastos al unirse a su receptor RANK, presente
en estas células y sus precursores. Su actividad es antagonizada por la presencia de
osteoprotegerina (OPG), producida por los osteoblastos, que compite con el RANKL por el
receptor RANK, inhibiendo asi la diferenciacion osteoclastica. Aunque el RANK ha
demostrado ser una via esencial en la diferenciacién de los osteoclastos, se requiere de
otras para este proceso, tales como el NFAT (factor nuclear de células T activadas), el
OSCAR (receptor asociado al osteoclasto), el TREM-2 (receptor gatillo expresado en las
células mieloides y la calmodulina cinasa). A pesar de que la funcion principal de los
osteoclastos es la resorcion ésea, también tienen un papel estimulador en la formacion
0sea mediante la secrecion de factores reguladores liberados de la matriz destruida o por
contacto directo entre osteoclastos y osteoblastos. °

Los osteoblastos son células procedentes de la maduracion de células madre
mesenquimales, responsables de la formacion 6sea, ademas de regular la diferenciacion
de los osteoclastos. Una de las vias de sefalizacidn mas importantes en este proceso es
la via Wnt/B-catenina, siendo la via candnica las mas estudiada, que tiene lugar en todas
las células madre mesenquimales. Wnt es el ligando que se une a un receptor complejo

formado por el receptor Frizzled y el correceptor LRP5 o LRP6. En ausencia de esta
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unidn, la glucégeno sintetasa-cinasa celular (GSK-3[3) actua sobre la B-catenina, proteina
que facilita la transcripcién genética en el nucleo, necesaria para la diferenciacion celular
y la degrada por fosforilacion. Cuando se produce la union Wnt-Frizzled-LRP5/6, se inhibe
el complejo GSK-3, por lo que la B-catenina no se degrada y puede migrar al nucleo para
cumplir su funcion de transcripcion. De esta manera se lleva a cabo la diferenciacion
celular, en este caso del osteoclasto. °

Los osteocitos son osteoblastos maduros, que tras el proceso de formacién 6sea
quedan atrapados en la matriz 6sea. Alli residen durante mucho tiempo para terminar
sufriendo apoptosis. Los osteocitos quedan aislados unos de otros, pero se conectan
entre ellos a través de finas prolongaciones citoplasmaticas (citoesqueleto rico en actina)
que discurren por canaliculos 6seos que ellos mismos elaboran, y que a la vez los
conectan con los osteoblastos y las células de revestimiento de la superficie ésea. Los
osteocitos tienen una funcidon primordial en la determinacion y el mantenimiento de la
estructura 6sea, actuando como mecanorreceptores capaces de traducir los estimulos
mecanicos musculoesqueléticos en estimulos bioldgicos. Asi, las microfracturas ponen en
marcha el proceso del remodelado 6seo debido a que los osteocitos localizados en la
zona sufren apoptosis, lo cual da lugar a un aumento en la produccion de RANKL,
también expresado por estas células, que lleva a un incremento de la osteoclastogénesis
y, por tanto, al inicio de una fase de resorcion 6sea. Por otro lado los osteocitos segregan
esclerostina, que es un inhibidor de la formacién 6sea con un papel esencial para regular
la respuesta del hueso a la carga mecanica. La esclerostina se dirige hacia la superficie
O0sea a través de los canaliculos osteciticos, donde inhibe la via de sefializacién Wnt/[3-
catenina en los osteoblastos, inhibiendo asi su proliferacion, debilitando la mineralizacion
y aumentando la apoptosis. El trabajo de Wijenayaka et al. sugiere que la esclerostina

también puede estimular la formacion y activacion de los osteoclastos a través del
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RANKL, de manera que el osteocito, a través de de la esclerostina, podria regular tanto a
los osteoclastos como a los osteoblastos. °

Las células de revestimiento de la superficie 6sea parecen tener un papel en el
remodelado 6seo previniendo la interaccion inapropiada de los precursores del
osteoclasto con dicha superficie. Las sefales que inician la formacién osteoclastica
podrian estimular a las células de revestimiento para que preparen la resorcion osea
mediante la liberacion de una colagenasa que digiere una fina capa de hueso no
mineralizado, dejando expuesta la matriz mineralizada. Posteriormente, las células de
revestimiento migran, dando lugar a un dosel sobre el area de remodelado, y creando un
micro ambiente para el acoplamiento. Se ha propuesto que las células de revestimiento,
que expresan RANKL y otros marcadores osteoblasticos, son responsables de la
interaccidon intercelular entre el RANKL y su receptor RANK en los precursores
osteoclasticos. °

Otras células presentes en el tejido 6seo, tales como los macrofagos (osteomacs),
las células del endotelio vascular y los linfocitos T y B pueden tener participacién en el
remodelado 6seo, aunque su papel no queda completamente establecido. Mediante la
liberacion de citoquinas y factores de crecimiento, estas células locales actuan tanto sobre
osteoclastos como osteoblastos, generalmente en sentido contrario estimulando a unos e
inhibiendo a los otros a la vez. Unos promueven la destruccion ésea como las citoquinas
proinflamatorias (IL-1, TNF, IL-6) y otros promueven su formacion (IL-4, IGF, MBP, TGF-y
PTHrP.B) °

La consecuencia de la osteoporosis es la pérdida de trabéculas 6seas tal y como

se expone en la figura 1.
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Hueso normal Hueso osteoporético

I ",

Figura 1.

Etiopatogenia de la osteoporosis

La génesis de la OP es multifactorial, intervienen marcadores moleculares del
remodelado 6seo, como el sistema RANK/RANKL/OPG, que son miembros de la familia
del factor de necrosis tumoral alfa, que actuarian en la diferenciacion y activacion de los
osteoclastos (células de resorcion 6sea). También se han descrito factores genéticos
asociados a una densidad 6sea baja, como el polimorfismo del gen del receptor de la
vitamina D, del gen del receptor de los estrogenos y del gen del colageno tipo 1
(COLIA1).”

Los factores de riesgo mas conocidos de padecer OP son: la edad avanzada, el
sexo femenino, la raza blanca, los antecedentes familiares de osteoporosis (la herencia
condiciona el 40-50% de la masa Osea), el déficit de estrogenos antes de la menopausia o
la menopausia precoz, la ingesta de calcio reducida, el peso corporal bajo, la vida
sedentaria, la nuliparidad y los téxicos como el alcohol y el tabaco.’

La llegada hasta un umbral de fractura por fragilidad viene definida por la relacion
entre el pico de masa ésea (MO) adquirido a lo largo del desarrollo 6seo (hasta los 30
anos) y la velocidad de su pérdida (privacion estrogénica, edad u otras enfermedades
intercurrentes). Se distinguen factores de riesgo de baja MO (disminucion de la resistencia

0sea) y de caida, tal como se expone en la tabla 2.
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Tabla 2. Factores de riesgo para Osteoporosis

Factores de riesgo de baja Masa Osea Factores de riesgo de fractura
FR mayores
1. Edad. (> 65 afos). 1. Antecedentes familiares de fracturas
2. Sexo femenino. por OP en madre, padre o hermanos
3. Menopausia precoz espontanea o quirurgica (< 45 afios). (herencia multifactorial)
4. Déficit estrogénico. 2. DMO baja medida por DEXA
5. Etnia (blanca-amarilla). 4. Antecedentes personales de fractura
6. Historia familiar previa: antecedentes maternos de FO (sobre  por fragilidad
todo de cadera). 5. Edad
7. Tabaquismo.
8. Abuso de alcohol.
9. Farmacos (corticoides mas de 3 meses).
10. Alteraciones endocrinas y otras enfermedades.
11. Existencia de fractura vertebral por compresion o fractura por

fragilidad

FR menores
1. Habitos nutricionales. Delgadez (peso < 57 kg. IMC < 22)
2. Inactividad fisica. Sedentarismo

Fuente: SEIOMM (Sociedad espafiola de investigaciones 6seas y metabolismo mineral): 2002 y Estudio EPIDOS.

DMO: densidad de MO; FR: factores de riesgo; IMC: indice de masa corporal; MO: masa 6sea; FO: fracturas éseas por fragilidad

Actualmente se consideran de mayor interés clinico los factores de riesgo de
fractura por fragilidad, que los de la propia enfermedad osteopordtica, que suelen ser

similares, aunque con distinto peso especifico.

Epidemiologia de la OP y sus complicaciones

La OP es reconocida como un importante problema de salud publica a nivel
mundial y su importancia va en aumento con el envejecimiento de la poblacién.8

La OP es la enfermedad metabdlica 6sea mas prevalente (mas de 200 millones de
personas en todo el mundo). En Espana, afecta a un 35% de mujeres mayores de 50
anos, porcentaje que se eleva a un 52% en las mayores de 70 afios.’ Una de cada 5
mujeres de mas de 50 afos tiene al menos una fractura vertebral debida a la
osteoporosis, que se asocia a deterioro de la calidad de vida y a riesgo aumentado de

otras fracturas.’
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En Espafa se calculé que 2 millones de mujeres y 800.000 varones presentan OP.
En el estudio de Diaz Curiel et al., en el que se realizé DXA a 1.305 mujeres espafolas
entre 20 y 80 anos, se encontré una prevalencia de OP en mujeres >50 afios del 26% (IC
95%, 22-29%) °. Los estudios en varones indican que la prevalencia es del 8% en
mayores de 50 afios ° y asciende con la edad hasta el 11% en mayores de 70 afios.""

Una revision publicada en 2013 analiz6é datos epidemiologicos en cada uno de los
paises de la Unidn Europea con datos clinicos y econdmicos de 2010." En lo referente a
Espafa, tomando como poblacion en riesgo a mayores de 50 afos de ambos sexos
(7.277.000 hombres y 8.628.000 mujeres) se muestra una estimacion de 2.450.000
personas con OP (el 15%), siguiendo criterios densitométricos de la OMS. "

La OP del varén representa un importante y creciente problema de salud que se
encuentra infradiagnosticada en la poblacion general. Se caracteriza por presentar una
morbimortalidad mas elevada con respecto a la mujer y una alta prevalencia de OP
secundaria. Asi, en varones menores de 70 afios con OP entre un 40 y un 60% presenta
una OP secundaria. Las causas mas importantes cuantitativamente son las asociadas al
consumo de alcohol, la inducida por glucocorticoides y el hipogonadismo primario o
secundario.”

La consecuencia mas directa de la OP es el incremento de la incidencia de
fracturas por fragilidad.®® Existen grandes variaciones regionales en las tasas de
incidencia de fractura de cadera. En general, las tasas mas altas se observan en mujeres
y en los paises del norte de Europa y Estados Unidos. Los paises europeos de la cuenca
mediterranea registran tasas inferiores. Se han observado incluso fluctuaciones dentro de
un pais, lo que pone en evidencia lo heterogéneo de su presentacion y de su historia
natural. Los paises mas industrializados de Asia (Japon, Taiwan, Corea) registran tasas de

incidencias elevadas, comparables a las de paises del norte de Europa y Estados Unidos.
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En la figura 2 se muestra la distribucion geografica de la incidencia de fractura de

cadera en mujeres, obtenida la web de la Fundacién Internacional de Osteoporosis.
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Un caso particular es el de China, en donde las tasas de incidencia son mayores en
hombres que en mujeres'®, y otro caso particular es la raza negra, donde la tasa de
fractura es menor que en la raza blanca.

Es conocido que después de una fractura de cadera aumenta la mortalidad, un
25% fallece en los 5 afos siguientes y solo el 50% mantiene la misma capacidad
funcional que antes de la fractura '®. Otras fracturas como la vertebral también se asocian
a un incremento del riesgo de muerte en los 5-10 afios siguientes. '’

La mortalidad hospitalaria por fractura de cadera y fractura vertebral es el doble en
varones que en las mujeres (10% frente a 4,7%) y la mortalidad al afio de la fractura
también es mayor en varones con respecto a mujeres (35-37% frente a 28%). Ademas,
después de una fractura debida a traumatismo leve el riesgo relativo de otra fractura
también es mayor en los varones (OR: 3,4; 95% IC: 2,68-4,48) en comparacion con las
mujeres (OR: 1,95; 95% IC: 1,7-2,25). Sin embargo, la probabilidad de ser estudiado o

tratado tras una fractura de cadera es menor en varones (4,5%) que en mujeres

16


http://idim.com.ar/blog/?tag=idim-iof-osteoporosis-riesgo-fractura-mapa-epidemiologia.2012

(49,5%)'®2". Algunos autores postulan que la mayor prevalencia de comorbilidades y una
menor prescripcion de tratamientos observada en los varones con fractura por fragilidad
podrian justificar, en parte, este exceso de morbimortalidad.'®?’

La incidencia de fractura de cadera estimada en Espana en 2013 fue de 126 y 353
/100.000 para hombres y mujeres respectivamente. '® La estimacion de fracturas anuales
para Espafia es de unas 204.000, de las cuales 40.000 son de cadera, 30.000 son
fracturas vertebrales clinicas, 30.000 de antebrazo y 104.000 en otras localizaciones,
teniendo lugar el 68% de ellas en mujeres. ' El coste estimado de todas las fracturas es
de 2.842 millones de euros y la pérdida estimada de calidad de vida de 70.800 QALY.

En un estudio publicado en 2015, y cuyo objetivo fue analizar la evolucién de la
incidencia de fractura de cadera en mujeres espafolas entre los afos 2000 y 2012 por
comunidades autébnomas, se encontré una tasa de incidencia que aumentd en valores
absolutos de 131 casos por 100.000 mujeres en el afio 2000 a 153 casos en el afo 2012.
La tasa de incidencia se redujo de forma significativa en las mujeres entre 65 y 85 afos a
lo largo del periodo analizado, siendo la reduccién en las mujeres de 65-74 afios de edad
del 2,2% anual, mientras que en las mayores de 85 afos se aprecié un incremento anual
del 0,58%. Es llamativa la diferencia entre comunidades autonomas. Asi, las Islas
Baleares, Extremadura, Islas Canarias y Asturias no mostraron reduccion de la tasa de
incidencia en ningun grupo de edad. Por el contrario, la tasa se redujo alrededor de un 5%
anual en mujeres de 65 a 75 afos de Andalucia, Castilla y Ledn, Castilla La Mancha,
Madrid, Murcia, Navarra y Pais Vasco. %

En las Islas Canarias la incidencia de la fractura de cadera en ancianos recogida
durante el quinquenio 2007-2011, ajustada por edad y afio, fue la mas baja de todo el
pais, con 301 casos/100.000 habitantes y afio. > En este estudio se seleccioné a la
poblacién de edad igual o superior a 65 afios, por lo que las cifras de incidencia no son

del todo comparables, ya que analizaron las fracturas de cadera en sujetos mayores de
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49 afos 2. En las conclusiones del estudio se cita que durante el periodo 2007 a 2011, la
incidencia de fractura de cadera en Gran Canaria se mantuvo mas o menos estable,
siendo en todos los afios mayor en las mujeres que en los hombres, y aumentando con la
edad hasta los 90 afos. El mayor numero de fracturas de cadera se produjo durante los
meses de invierno, siendo semejante en el resto de estaciones.?

En otro estudio se analizé la incidencia de la fractura de cadera en la isla de Gran
Canaria, comparando los periodos 1989-1993 y 2007-2011. Se recogieron todas las
fracturas de cadera ingresadas en cualquier hospital en Gran Canaria, tanto publico como
privado, de la poblacién mayor de 49 afos. Se observo que el 72.2% de los pacientes
eran mujeres con una media de 78 afios, y la incidencia total ajustada descendié s6lo en
hombres. El indice mujeres/hombres permanecio inalterado: 2,5. La estancia media
hospitalaria de redujo de 15 dias entre 1989 y 1993 a 8 dias entre 2007 y 2011. %

En estudios en poblacion europea como el European Prospective Osteoporotic
Study (EPOS) y el European Vertebral Osteoporotic Study (EVOS), se ha observado que
a los 75-79 afos de edad, la incidencia de fractura vertebral fue de 13,6/1.000
personas/afno para varones y de 29,3/1.000 personas/afio para mujeres y la incidencia
global por edad fue de 10,7/1.000 personas/afio en mujeres y 5,7/1.000 personas/afio en
varones % Después de una deformidad vertebral existe un aumento de 7-10 veces para
nuevas deformidades vertebrales y la presencia de deformidad vertebral prevalente
predice una fractura de cadera incidente con un cociente de riesgo de 2,8-4,5 el cual
aumenta con el nimero de deformidades vertebrales.?’%

En Espafia una de cada 5 mujeres de mas de 50 afios tiene al menos una fractura
vertebral debida a la OP, que se asocia a deterioro de la calidad de vida y a riesgo
aumentado de otras fracturas.®

La fractura de tercio distal de radio es mas frecuente en mujeres, con una relacion

mujer-varon de 4:1. En las mujeres estas fracturas son mas frecuentes en la
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perimenopausia y su incidencia aumenta rapidamente tras la menopausia para
estabilizarse a los 65 afios. En varones la incidencia permanece practicamente constante
con la edad. Este tipo de fractura solo requiere hospitalizaciéon en menos del 20% de los

casos, pero incrementan en un 50% el riesgo de fractura de cadera. >

Clasificacién de la osteoporosis

La antigua clasificacion propuesta por Riggs que dividia la OP en tipo | o
posmenopausica Yy tipo Il o senil, fue sustituida en el afio 1993 por la de la OMS, la cual
hace referencia a la causa originaria del déficit éseo, denominandolas OP primarias
(juvenil, del adulto joven, postmenopausica, senil, del embarazo ) u OP secundarias.*

La OP secundaria aparece cuando existen condiciones patolégicas, medicaciones
y habitos que reducen la masa 6sea y aumentan el riesgo de fractura osteoporoética de
forma independiente de la edad y el déficit estrogénico. Un 20% de las mujeres que
aparentemente presentan una OP posmenopausica tienen una causa identificable de OP
secundaria y hasta el 64% de los varones y mujeres premenopausicas osteoporoticas
tienen etiologias secundarias. Las causas mas frecuentes de OP secundaria se resumen
en la tabla 3 y de ellas, las debidas a enfermedades endocrinoldgicas y nutricionales son
el grupo mas prevalente. El diagnostico de OP secundaria se realiza igual al del la OP
primaria y el tratamiento debe incluir el etiolégico.*

En la tabla 3 se muestran las principales causas de OP secundaria.
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Tabla 3. Principales causas de osteoporosis secundaria

Endocrinolégicas

1. Diabetes mellitus (pref.
insulinodependiente)

2. Hiper/Hipotiroidismo

3. Hipogonadismo primario o secundario
(sindrome de Turner o de Klinefelter)

4. Hiperparatiroidismo primario.

5. Déficit de Vitamina D

6. Sindrome de Cushing/
Hipercortisolismos exdgenos y
endogenos.

7. Hiperprolactinemia.

8. Diabetes insipida central

9. Déficit de GH en El adulto

Anorexia nerviosa 6
practica de deporte extenuante
(atletismo)

Malnutricién y/o consumo excesivo de
alcohol

Consumo de alcohol > 280 g/sem en
hombres y > 170 g/sem en mujeres

Digestivas

Hepatopatias: cirrosis hepatica/cirrosis biliar
primaria, (Ell) enfermedad inflamatoria
intestinal enfermedad celiaca
posgastrectomia

malabsorcion

Nutricion parenteral y
cirugia bariatrica

Infeccion por VIH

Genéticas

Osteogénesis imperfecta, homocistinuria,
hemocromatosis, Ehler Danlos, Marfan,
Turner

Enfermedades crénicas

1. Insuficiencia renal

2. Intolerancia a la lactosa y sindromes de
malabsorcion

3. Insuficiencia hepatica

4. Artritis reumatoide

5. Osteomielitis

Inmovilizacién generalizada y localizada

Renales
IRC, acidosis tubular primaria
Trasplantados

Farmacos

1. Corticosteroides (mas de 3 meses)

2. Fenobarbital y otros anticonvulsivos

3. Ciclosporina Ay otros inmunosupresores 4.
Metotrexato, Quimioterapicos

5. Heparina y Dicumarinicos,

6. Antiacidos con aluminio, Inhibidores de la bomba
de protones.

7. Tetraciclinas

8. Benzodiacepinas de semivida larga

9. Isoniazida,

10. Furosemida y otros diuréticos del asa

11. Tratamiento supresivo con hormona tiroidea
12. Anéalogos de GnRH

13. Litio

14. Vitamina A y retinoides

Hematolégicas

Mieloma multiple, linfo y mieloproliferacion,
macroglobulinemia, mastocitosis sistémica, talasemia
anemia perniciosa, hemofilia.

Fuente: SEIOMM (Sociedad espafiola de investigaciones 6seas y metabolismo mineral): 2002
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Diagnéstico de osteoporosis

El término densitometria 6sea engloba aquellas pruebas no invasivas que miden la
DMO en diferentes regiones del esqueleto mediante distintas técnicas. Por lo general, las
mediciones Oseas se clasifican de acuerdo a la region del esqueleto donde se han
realizado. Se reconocen como mediciones centrales aquéllas realizadas en columna o
tercio superior del fémur, y como mediciones periféricas las que se efectuan en otros
sectores de las extremidades.

De entre las diversas tecnologias disponibles, la técnica de absorciometria por
rayos X con doble nivel de energia X (conocida como DXA) es el procedimiento optimo
para estimar el riesgo de fractura.®® Otras técnicas de medicién (ultrasonometria
cuantitativa, radiogrametria, absorciometria radiografica, etc.) proporcionan valores que
guardan relacién con el riesgo de fractura, pero no pueden utilizarse como procedimientos
diagndsticos.*

El diagnostico de OP se basaba en los criterios densitométricos establecidos por la
OMS para mujeres posmenopausicas de raza blanca (valores de DMO inferiores a —2,5
desviaciones estandar (DE) (T-score inferior a —2,5) y/o en la presencia de fracturas por
fragilidad. Los niveles o puntos de corte de la DMO medida por DXA en columna lumbar y

cadera 333436

corresponden a normal, valores de DMO > —1 DE en relacién con la media
de adultos jévenes (T-score > —1); osteopenia 0 masa 6sea baja, valores de DMO entre —
1y -2,5 DE (T-score entre -1 y —2,5); OP, valores de DMO < —-2,5 DE (T-score < -2,5), y
OP establecida cuando a las condiciones previas se asocia = 1 fractura osteoporotica.
Estos puntos de corte también se consideran en el caso de varones mayores de 50
afios.®

Cuando se trata de nifios, mujeres premenopausicas o varones menores de 50

afnos los criterios densitométricos se basan en el Z score y se definen como masa ésea

baja cuando es inferior a -2.
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El diagnostico de OP por DXA puede verse influido por diversos factores, como la
region donde se realiza la medicion, los posibles artefactos (fracturas, artrosis, escoliosis,
calcificaciones vasculares, etc.), el numero de regiones exploradas y los valores de
referencia aplicados, por lo que es recomendable explorar al menos dos regiones 342 E|
riesgo de fractura se evalua basandose en el valor mas bajo calculado mediante DXA en
la columna lumbar, fémur total o cuello de fémur*’.

Con respecto a otras pruebas de imagen, la radiografia convencional esta indicada
para la deteccion de fracturas vertebrales, ya que su existencia: a) permite realizar el
diagndstico de OP (siempre que se descarten otras causas de la fractura) y b) es un factor
de riesgo de futuras fracturas. Las radiografias no deben utilizarse como método de
valoracion de la masa 6sea con fines de diagndstico de OP, al necesitarse una pérdida de
masa dsea de mas del 33% para que pueda detectarse en una placa simple.**

Las pruebas de laboratorio en la OP se realizan para identificar procesos asociados
y realizar el diagndstico diferencial con otras enfermedades que cursan con fragilidad

osea. >

Marcadores bioquimicos de remodelado 6seo

La matriz organica del hueso esta constituida por colageno tipo | en un 90%.
Durante el proceso de degradacion extracelular se liberan péptidos de los extremos
carboxi y aminoterminal de las moléculas de protocolageno, que son los que pasan al
torrente sanguineo. Los marcadores bioquimicos de remodelado 6seo cuantifican los
productos que aparecen durante el proceso de formacion o degradacion de la matriz 6sea
y pueden determinarse en sangre y orina. Su analisis repetido en intervalos cortos permite
una evaluacién del recambio 6seo de forma seriada. Los marcadores 6seos que miden la
actividad osteoblastica se denominan de formacién y los que derivan de la actividad de los

osteoclastos son los llamados marcadores de resorcion. *°
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Tabla 4. Marcadores de remodelado 6seo

Marcadores de formacion Marcadores de resorcion
Suero Suero Orina
Fosfatasa alcalina total Fosfatasa acida tartrato- Calcio
resistente (TRAP)
Fosfatasa alcalina 6sea Telopéptido C-terminal del Telopéptido N-terminal del colageno
colageno tipo | tipo | (NTX)
(ICTP) Hidroxiprolina
Osteocalcina B-CrossLaps (B -CTX) Piridinolina
Propéptido C-terminal del Telopéptido N-terminal del Deoxipiridinolina
protocolageno tipo | (PICP) colageno tipo | (NTX)
Propéptido N-terminal del Telopéptido C-terminal del colageno
protocolageno tipo | (PINP) tipo I (ICTP)

a-CrossLaps (a -CTX)
Hidroxiprolina

Adaptada de: Torres et al. Endocrinol Nutr 2003;50(6):72.

Para la medicion de la actividad formadora del hueso existen varios marcadores
clinicamente utiles: fosfatasa alcalina, osteocalcina y los péptidos de extensién del
protocolageno I.

La actividad de la fosfatasa alcalina procede de diversos tejidos, tales como
higado, hueso, placenta, etc., siendo las isoformas 6sea y hepatica las mas frecuentes
(90%). Ambas se encuentran en la misma proporcion en el individuo sano y se diferencian
en el patrén de glucosilacion, existiendo una actividad cruzada en un 10-20%, segun
estudios con anticuerpos monoclonales. La isoforma ésea posee la ventaja de no
presentar variacion entre sexos y no estar influida por el ritmo circadiano, de forma que, a
pesar de presentar una baja sensibilidad y especificidad en el estudio de la enfermedad
metabdlica 6sea, resulta ser un marcador sencillo en ausencia de gestacion y patologia
hepatica. *°

La osteocalcina es la proteina no colagena mas abundante de la matriz
extracelular. Especifica del hueso y la dentina, se encuentra elevada en situaciones de
recambio 0seo acelerado, posee una vida media corta y se elimina por via urinaria, por lo
gue sus niveles estaran incrementados en situaciones de insuficiencia renal. Su funcion

exacta en el remodelado 6seo no esta bien establecida. En trabajos recientes, se ha
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analizado el papel que podria desempenar la osteocalcina infracarboxilada en la
prediccion de masa ésea y de riesgo de fractura.

A ser el colageno tipo | el principal producto de sintesis del osteoblasto, los
propéptidos carboxi y aminoterminales serian, teéricamente, los marcadores ideales de
formacion 6sea. Sin embargo, el hecho de que el colageno tipo | aparezca también en
otros tejidos distintos del hueso, limita su uso en el estudio de la patologia metabdlica
6sea.

Historicamente, el calcio urinario fue la primera prueba utilizada para evaluar la
resorcion 0sea. Sin embargo, el hecho de estar influida por diversos factores, tales como
la ingesta calcica, la absorcion intestinal o el umbral renal de excrecion de calcio, la
convierte en una determinacion con escasa sensibilidad y especificidad, por lo que
actualmente esta en desuso. Algo similar ocurre con la hidroxiprolina urinaria: su origen
tisular diverso y la influencia que sobre ella ejerce el aporte dietético hacen que sea
considerada una prueba de bajo rendimiento.

Las moléculas de colageno en la matriz 6sea estan enlazadas mediante enlaces
covalentes de piridinolinas (Pir) y deoxipiridinolinas (Dpir) formando fibrillas. Las primeras
se encuentran también en el cartilago; sin embargo, las Dpir son mas especificas del
hueso. No requieren precauciones dietéticas, ya que no se absorben por via intestinal.
Expresan bien situaciones de cambio de metabolismo 6seo: se elevan en la nifiez,
menopausia, osteomalacia, hiperparatiroidismo e hipertiroidismo, y descienden con el
tratamiento con estrogenos y bisfosfonatos.

Otros elementos liberados durante el proceso de resorcion 6sea son los
telopéptidos carboxiterminales (ICTP, CTX) y aminoterminales (NTX) del colageno. Han
demostrado una correlacién significativa con la DMO en mujeres posmenopausicas, por lo
que, actualmente, CTX y NTX se consideran los marcadores de resorcion 6sea mas utiles

en la practica clinica.
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La fosfatasa acida tartrato resistente 5b (FATR 5b) es una enzima lisosomica del
osteoclasto involucrada en la degradacion del hueso, aunque también esta presente en
otros tejidos. Su escasa especificidad, unida a la dificultad metodolégica de
determinacion, cuestiona su uso en la actualidad.*

Los marcadores del remodelado éseo proporcionan informacién adicional y
complementaria al estudio de la DMO sobre la dinamica del recambio éseo. Entre los
marcadores de formacion 0sea destacan la osteocalcina, la fosfatasa alcalina 6sea y los
propéptidos carboxi y aminoteminal del procolageno tipo | (PICP y P1NP) y entre los de
resorcion, los telopéptidos carboxi y aminoterminal del colageno | (CTX en sangre y orina,
y NTX en orina) y la fosfatasa acida tartrato-resistente 5b (FATR 5b).”° Recientemente, la
International Osteoporosis Foundation (IOF) y la International Federation of Clinical
Chemistry and Laboratory Medicine (IFCC) han recomendado el uso del PINP como
marcador de formacion y del s-CTX como marcador de resorcién para estudios clinicos °'.
Los marcadores 0seos no son utiles para el diagndstico y, teniendo en cuenta la evidencia
disponible, no se recomienda su determinacion sistematica en la evaluacién del paciente
con OP. Sin embargo, su medicion puede ser util para identificar, junto a otros factores de
riesgo, los pacientes con un mayor riesgo de fractura °?**. Se considera que los
marcadores 0seos son especialmente utiles para valorar de forma precoz la respuesta al

tratamiento, tanto antirresortivo como osteoformador.>
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La fractura por fragilidad

Se considera fractura osteopordética o por fragilidad 6sea a la ocasionada por un
traumatismo de bajo impacto. Una caida estando de pie a nivel del suelo o en sedestacion
esta incluida en este concepto ° La fractura osteoporética puede producirse incluso de
forma espontanea. Se excluyen las fracturas que ocurren como consecuencia de una
practica deportiva o un accidente * asi como las fracturas de craneo o cara.**

La fractura por fragilidad puede ocurrir en cualquier hueso y la forma de
presentacion varia en funcion del lugar anatémico, presentando generalmente dolor,
impotencia funcional mas o menos marcada y disminucién de la talla si se afecta la
columna vertebral.

Las fracturas atribuibles a OP son la mayor parte de las fracturas de cadera,
columna y mufieca, aumentando la probabilidad con la edad **. La prevalencia aumenta
con la edad desde el 15% para las edades comprendidas entre 50 y 59 afos hasta una
prevalencia mayor al 80% para las mujeres con una edad superior a 80 afios *°, existiendo
diferencias también en relacion con el sexo.

Tal y como se ha comentado previamente, existen factores de riesgo de baja masa
Osea, factores predictores de fractura y factores de riesgo de caida (tabla 5), todos los

cuales estan involucrados en la aparicion de las fracturas por fragilidad.

Tabla 5. Factores de riesgo de caida

. Uso prolongado de benzodiacepinas

. Consumo de tranquilizantes, antihistaminicos

. Incapacidad para levantarse de una silla

. Alteraciones cardiacas y neurolégicas

. Inestabilidad en el examen fisico/ alteraciones del equilibrio y de la marcha
. Historia de caida reciente

. Artrosis / Incontinencia que obliga a levantarse durante la noche.
. Trastorno cognitivo

9. Déficit visual

10. Edad mayor a 80 afios.

11.0Obstaculos en el hogar

O N O WN -

Fuente: SEIOMM (Sociedad espafiola de investigaciones 6seas y metabolismo mineral): 2002 y Estudio EPIDOS.

DMO: densidad de MO; FR: factores de riesgo; IMC: indice de masa corporal; MO: masa 6sea; FO: fracturas 6seas por fragilidad.
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La presencia de fracturas por fragilidad se asocia a un mayor riesgo de presentar
nuevas fracturas osteoporédticas, asi como a un aumento de la mortalidad y una

disminucién de la calidad de vida en varones y mujeres.*®

Determinacién del riesgo de fractura

Actualmente para el manejo clinico de la OP se recomienda un enfoque
multifactorial, dirigido hacia la valoracion del riesgo de fracturas . El riesgo de fractura
osteoporética viene determinado por la presencia de uno o mas factores de riesgo,
incluida la densidad mineral 6sea (DMO) baja. La combinacion del riesgo que confiere una

DMO baja con los factores de riesgo de fractura clinicos *

proporciona la mejor
estimacion del riesgo. Actualmente disponemos de una serie de herramientas, como son
las diferentes escalas de riesgo de fractura, a partir de las cuales y tras asignar una
puntuacion a cada factor de riesgo de fractura, podemos obtener un numero que nos dara

el riesgo de fractura de una persona. Las mas conocidas son la escala FRAX® ¢ el indice

Q-fracture, ademas de las escala Fracture Index y Garvan.

Herramienta FRAX®

Kanis y colaboradores desarrollaron por encargo de la OMS la herramienta FRAX®
, que permite evaluar en varones y mujeres de 40-90 anos con y sin DMO el riesgo
absoluto de fractura a 10 afos, tanto para fractura de cadera como para otras fracturas
osteoporéticas. En algunas guias de manejo de OP se considera un riesgo alto para
cadera un resultado >3% y para otras fracturas un resultado >20%. Estos puntos de corte
para riesgo alto se aplican en paises anglosajones en base a estudios de coste
efectividad. En la figura 3 se muestra la aplicacion web que permite calcular el FRAX®

para poblacion espanola.
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F RAX ® Herramienta de Evaluacion de Riesgo de Fractura desarrollada
por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)

Inicio Herramienta de Calculo ¥ Tablas FAQ Referencias Espariol

Herramienta de Calculo

Por favor responda las preguntas siguientes para calcular la probabilidad de fractura a diez afios sin ﬁg
PHO o con DHE: =
Pals: Espafia Nombre/ID: ‘ Sobre los Factores de riesgo -'E-|
|
Cuestionario: 10. Osteoporosis Secundatia + No Si Weight Conversion
1 Edad (eritre 40-00 afios ) 0 fecha de nacimienty 11 Altohol, 3o mas dosis pordia @ Mo L S Pounds ® kg
Edad Fecha de Nacimienio 12. DO de Cuello Femoral | Convert |

C M 1A Seleccione DXA |+ [ |

2. Sexo Hornbre hujer

Borrar Calcular . .
2 Pesn thy) Height Conversion
E— Inches cm
4, Estatura {cm) - 4
. - | Convert |
5. Fractura Previa o+ Mo Si -
6 Padres con fractura de cadera « Mo Si
7. Fumador Activo + Mo Si
’ ’ 00076506
8 Glucocoricoides + Mo Si Individuals with fracture risk
. assessed since 1st June 2011
9. Aririfis Reurmatoide + Mo Si

Calculadora: http://www.shef.ac.uk/FRAX® Figura 3.

Para los factores clinicos de riesgo incluidos en el FRAX® , se requiere una respuesta
afirmativa o negativa (si o no). Si se deja el campo en blanco, se asumira que la
respuesta es “no”. Los factores de riesgo que se utilizan son 10, mas la DMO del cuello
femoral. Una de las ventajas del FRAX® es la posibilidad de estimar el riesgo de fractura
sin disponer de la DXA.%® La herramienta FRAX® tiene una serie de limitaciones, como
las enumeradas a continuacion:

o Usa variables dicotémicas

o No tiene en cuenta el numero de fracturas previas (2 suponen un riesgo mucho mayor
que una)

o No tiene en cuenta la dosis de corticoides

o No recoge las caidas previas

o No diferencia la fractura vertebral de otras fracturas (una fractura vertebral supone el
doble de riesgo de nuevas fracturas vertebrales que cualquier otra fractura)

o Solo utiliza la DMO de cuello fémur, no utiliza la DMO de columna

o Mala valoracién de las OP secundarias
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o Hay dudas sobre la representatividad de la cohorte espafiola que participé en la
elaboracion del FRAX® , de tal manera que un estudio sugiere que, si bien el riesgo de
fractura de cadera estimado por el FRAX® espafiol es correcto, el riesgo de fractura

mayor es mas elevado (podria ser incluso del doble) que el estimado por el FRAX® . °’

El empleo del FRAX® puede ser util para determinar a qué pacientes se debe
realizar una DXA. En el estudio de Azarga et al se concluye que el FRAX® es util para
predecir la presencia de OP y la aplicacién de los umbrales de las guias NOGG a la
herramienta FRAX® reduciria al 50% el numero de DXA realizadas en nuestra practica
clinica actual en mujeres posmenopausicas.’’ Asimismo, el FRAX® puede ser de ayuda
a la hora de decidir el tratamiento. Asi, en el estudio de Naranjo et al se analiz6 la
influencia del FRAX® en prevencién secundaria de fractura. °® Los autores observaron
que cuando se aplican guias de tratamiento que incluyen el FRAX® el porcentaje de
paciente a tratar es mas bajo que cuando se aplican las guias que no tienen en cuenta el

FRAX®. %

Escala QFracture

La Escala QFracture fue desarrollada en el Reino Unido y no ha sido validada para
poblacién espanola. El algoritmo QFracture Score es una herramienta que predice el
riesgo de fractura de cadera o el riesgo de fractura osteopordtica de 1 a 10 afios, en
pacientes con edades comprendidas entre los 30 y los 84 afos. Se calcula con 19
factores de riesgo. En mujeres el punto de corte para considerar que hay alto riesgo de
fractura a diez anos es 28,75 y para hombres es 22,11.

Comparada con el FRAX®, el QFracture incluye un mayor numero de variables,
entre las que se encuentran las caidas previas, no incluida en el FRAX®. Sin embargo, el

QFracture no incluye la DMO.
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En la figura 4 se muestra la aplicacion web del QFracture.

ClinRiSkﬁ ‘Welcome to the QFracture®-2013 risk calculator: http://qfracture.org

Please check out The App Store for an iPhone and iPad version of the calculator.

Reset Information Publications Apout Gopyright | | Contact Us Aigorithm Software

[ About y: ‘Welcome to the QFracture®-2013 risk calculator

Age (30-99): s+
‘Welcome to the QFracture®-2013 Web Calculator. You can use

Sex:
o8 Ohule Ofemale spine) fracture or hip fracture alone by answering some simple
Ethnicity: | white or not stated |5
e The Q 2013 algorithms have been ped by Julia
— Bl G thousands of GPs across the country who have freely contribute}
Smoking status: | non-smoker B o
) QFracture®-2013 has been developed for the UK population, an
St D = consultation with their doctor. The authors and the sponsors acc
diabetes: nono [
Do either of your parents have osteoporosis/hip fracture? The science underpinning the latest QFracture® equations was g

Do you live in a nursing or care home?
Have you had a wrist spine hip or shoulder fracture?
History of falls?

Dementia?

Cancer?

Asthma or COPD?

Heart attack, angina, stroke or TTA

‘Chronic liver disease?

Chronic kidney disease?

Parkinson'’s disease?

Rheumatoid arthritis or SLE?

Malabsorption eg Crohn's disease, ulcerative colitis, coeliac
disease, steatorrhea or blind loop syndrome?

it eg thy hype
Cushing's syndrome?

Epilepsy or taking anticonvulsants?
Taking antidepressants?

Taking steroid tablets regularly?
Taking oestrogen only HRT?
—Leave blank if
-~ Body mass index
Height (cm):
Weight (kg):

Calculate risk over 10 | years. Gaculate risk

www.qfracture.org * Figura 4.

La herramienta FRAX® y el QFracture han sido comparados por Hippisley-Cox et al

'y Cummins et al ©’

, encontrando rendimientos similares para ambos algoritmos, aunque
los valores del area bajo la curva difieren en ambos trabajos (los primeros autores
encuentran valores muy altos, superiores a 0.80, mientras que los segundos encuentran
valores en el rango de 0.60-0.70).

En otros estudios que han analizado el rendimiento de las herramientas predictivas
de fractura se ha observado que las herramientas mas sencillas (dos factores de riesgo)
tienen un rendimiento similar al de las mas complejas (cinco, diez, veinticinco factores de
riesgo) ®* La conclusion es que en términos poblacionales el grueso del riesgo se detecta
con unos pocos factores de riesgo que tienen una asociacion estrecha con la fractura y
que, ademas, estan ampliamente representados en la poblacion (edad, DMO, IMC,
antecedente personal de fractura). Otros factores que estdan menos representados (ej.:

artritis reumatoide) apenas tienen repercusion poblacional, aunque en el caso concreto

del individuo que los presenta sean de gran transcendencia.®?
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Impacto socioeconémico de la OP y sus complicaciones

La OP constituye uno de los mayores problemas de salud a nivel mundial, tanto por
su extension como por sus consecuencias socioeconémicas.®®

Un estudio que analizé el conocimiento y la actitud diagndstica y terapéutica que
ante la OP tienen los médicos de Atencion Primaria del Archipiélago Canario asi como
una primera aproximacion al gasto en farmacos utilizados para tratar esta enfermedad es
realizado en el afo 2013. El gasto en medicamentos para la OP del Servicio Canario de la
Salud ascendié a 7.684.393,61 €, correspondiendo a Atencién Primaria 7.265.491,06 €.%

Los costes derivados del ingreso y tratamiento hospitalario de las fracturas de
cadera son bien conocidos. Sin embargo, los costes directos e indirectos que ocasionan
tanto a la administracion como al paciente o a sus familiares el cuidado de estos
pacientes durante el periodo de recuperacion posterior al alta hospitalaria son menos
conocidos. El impacto social, sanitario y familiar de las fracturas es enorme, dado que
muchas de ellas ocurren en personas jubiladas, con rentas limitadas, de los que uno de
cada cuatro vive solo o acompafiado por un cényuge con frecuencia afecto de otras
enfermedades mas o menos limitantes.®*®’

Los costes globales asociados a las fracturas presentan grandes diferencias entre
los paises de la Union Europea debido a que los criterios empleados como periodo de
analisis y a que no siempre se incluyen el total de costes directos e indirectos con el
derivado de la hospitalizacion (desde 3 meses a 2 afos), ademas en otros casos la
relacion de gastos no se justifica con detalle. De hecho, los costes derivados de la
hospitalizacion por este proceso oscilan entre los 502 € de Noruega, los 4.092 € de
Turquia, los 9.236 € de Irlanda y los 29.910 € de Suiza. °®’° Algunas revisiones
€, 71-74

nacionales han estimado el coste de la hospitalizacion entre 4.000 y 5.400 si bien

conviene considerar que la recogida de datos no ha sido homogénea.
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En un estudio longitudinal prospectivo no intervencionista se analizé una cohorte de
pacientes mayores de 65 afos del area norte de Gran Canaria afectos de una fractura de
cadera por OP. Se realizd un analisis descriptivo del coste de los procesos diagndsticos y
terapéuticos y el coste por hora de la atencion domiciliaria, de las residencias privadas y
de los centros de cronicos concertados con la Consejeria, los costes de las reformas
domiciliarias precisadas a partir de la fractura y los derivados de la adquisicion de
mobiliario adaptado y de material ortopédico. El coste medio derivado de la atencion
hospitalaria en estos casos (procedimientos diagndsticos analiticos y radiograficos, mas
un dia de estancia) fue de 844,97 €. El coste por hospitalizacion fue de 2.444.556,4 € y
representod el 39% del gasto total. El coste total, 6.253.177,9 €, se obtuvo sumando el
coste directo, 5.392.452,8 € (86,3%), y el indirecto, 860.725,1 € (13,7%). Las aportaciones
publica y privada constituyeron respectivamente el 78% y el 22% del coste directo. El
coste indirecto se estimdé en 860.725,1 €. Los autores concluyeron que el traslado a los
centros de cronicos de la fractura de cadera incrementa considerablemente el gasto, por
lo que deben ser adecuadamente controlados, a la vez que potenciar los servicios
sociales destinados a la ayuda a las familias de los pacientes con problemas

econdmicos.”®
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Tratamiento de la Osteoporosis

El tratamiento de la OP tiene como objetivo principal prevenir las fracturas y, de

forma secundaria, estabilizar o lograr el aumento de la masa ésea, aliviar los sintomas

originados por las fracturas y deformaciones Oseas, y en la medida de lo posible

maximizar la funcion fisica de los pacientes.’

Debemos diferenciar entre: 1) prevencion primaria de OP; 2) prevencidn primaria

de fracturas por fragilidad en personas que no han experimentado fracturas previas; y 3)

prevencion secundaria de fracturas por fragilidad en los individuos con antecedentes

personales de fracturas previas.’

La prevencidn primaria de OP se basa en intervenciones preventivas de tipo

general: "®’" Es decir, se trata de fomentar habitos de vida saludable tales como:

Moderar el consumo de alcohol a menos de 3 unidades alcohol/dia o 30 g
alcohol/dia.

No fumar.

Evitar el sedentarismo. El gjercicio moderado continuo reduce el riesgo de fractura
de cadera

Una dieta equilibrada, con un adecuado aporte de calcio, vitamina D y proteinas
contribuye a mantener un hueso sano y a reducir el riesgo de padecer OP y
fracturas en edades avanzadas. De acuerdo con la National Osteoporosis
Foundation es recomendable la ingesta diaria de 1.200 mg de calcio en la mujer
postmenopausica junto a 800-1000 Ul de vitamina D. "8 Los productos lacteos son
la fuente mas sencilla y segura para obtener calcio. Cuando sea posible una
adecuada exposicion al sol, durante unos 10-15 minutos diariamente constituye la
|.79

mejor manera de obtener vitamina D por medio de la pie

Evitar el déficit de vitamina D.
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Se debe tener en cuenta en el manejo de la OP la detecciéon y control de

enfermedades susceptibles de generar una OP secundaria.

En la prevencion primaria de fracturas por fragilidad en personas que no han
experimentado fracturas previas se deben aconsejar las recomendaciones de prevencion
primaria de OP, afiladiendo las siguientes medidas:

1) medidas para evitar las caidas como:

« Valorar la indicacion de tratamientos (sobre todo antidepresivos, benzodiacepinas,
antipsicoticos y = 5 farmacos) que actuen como factores de riesgo tanto de
disminucién de la DMO, como de caidas. %

« Elriesgo es mayor cuando se prescriben para la demencia. %

« Valoracién de riesgo de caidas (Obstaculos en el domicilio, Mejorar el balance
muscular y el equilibrio, Corregir los déficits visuales y auditivos).

« Valoracién de la existencia de caidas previas, sobre todo en el ultimo afo y
mecanismo de estas.

« Suplementos de vitamina D en personas mayores."#2

« Adecuar el entorno fisico (seguridad en el hogar)

.2) Valorar la necesidad de tratamiento farmacolégico, ya sea con suplementos de
calcio y vitamina D o con otro tipo de farmacos. La decision, debe ser siempre
individualizada en cada paciente, en base al criterio clinico.

Una vez decidido recomendar un tratamiento, es preciso tener en cuenta que el
tratamiento farmacolégico debera ser:

e Dirigido a reducir el riesgo de fractura.

e Eficaz para prevenir la fractura en todos los huesos del esqueleto, tanto en el

hueso cortical como en el hueso trabecular.

e Pautado al paciente que mas se beneficiara del tratamiento: aquel con alto riesgo
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de fractura.
e Valorando siempre: eficacia, efectividad y eficiencia.
e Teniendo en cuenta comodidad y adherencia terapéutica.
e Facil de tomar y de administrar, y bien tolerado.
e Tomado segun las indicaciones del médico y durante el periodo de tiempo

prescrito.®

En su ultima guia de practica clinica, actualizada en 2014, la SEIOMM considera
que deben ser tratadas con farmacos las siguientes pacientes afectas de OP:

1) Mujeres que padecen una OP postmenopausica, haya sido diagnosticada con
criterios clinicos (padecimiento de wuna fractura por fragilidad) o por criterios
densitométricos (DMO igual o inferior a -2,5 T en columna lumbar, cuello femoral o cadera
total).

2) Mujeres que no cumpliendo los referidos criterios de OP (osteopenia o masa
O0sea baja), presentan un riesgo de sufrir fractura que justifica tanto el coste del
tratamiento como el riesgo de padecimiento de efectos adversos que éste conlleva. En
concreto, cabe mencionar dos situaciones:

2.1. Utilizacion de corticoides.

2.2. Asociacion de valores densitométricos superiores al umbral de OP pero

préximos a él (por ejemplo, T igual o inferior a -2) con la presencia de otro u otros

factores de riesgo que actuan independientemente de la masa ésea (edad, indice
masa corporal inferior a 19, antecedente familiar de fractura, artritis reumatoide,
asociacion de tabaquismo y alcoholismo severos, diabetes). Si los factores de
riesgo actuan a través de su efecto sobre la masa 6sea, no deben ser tenidos en

cuenta a estos efectos, dado que quedan recogidos en el valor de T.
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Los farmacos disponibles en Espafa para el tratamiento de la OP, asi como para su

prevencion se exponen en la tabla 6:

Tabla 6. Farmacos disponibles en Espafia para el tratamiento de la osteoporosis *°

1. Farmacos
antirresortivos

1.1. Bifosfonatos: alendronato, risendronato, ibandronato, zoledronato,
etidronato.

1.2. Moduladores Selectivos de los Receptores estrogénicos (SERMs):
raloxifeno, bazedoxifeno.

1.3 Denosumab.

1.4. Estrogenos.

2. Farmacos anabélicos Teriparatida.

3. Farmacos duales Ranelato de estroncio.

4. Otros Calcitonina.

1. Farmacos antirresortivos
1.1.Bifosfonatos:
Los bifosfonatos constituyen el grupo terapéutico mas utilizado en el tratamiento de

la OP. Se pueden clasificar segun generacion dosis o via de administracién, como se ve

en la tabla 7.
Tabla 7. Clasificacion de los bifosfonatos
Nombre Dosis(mg) Via Administraciéon N-BF Generacion
Etidronato 400 Oral Intermitente No 12
Clodronato 800 Oral Diario No 28
300 v Intermitente No
Pamidronato 30-90 v Intermitente Si 28
200-600 Oral Intermitente Si
Alendronato 10 Oral Diario Si 28
70 Oral Semanal Si
Risedronato 5 Oral Diario Si 32
35 Oral Semanal Si
75 Oral Mensual Si
Zoledronato 4-5 v Intermitente Si 32
Ibandronato 2.5 Oral Diario Si 32
150 Oral Mensual Si
3 v Intermitente Si

N-BF: Bifosfonato nitrogenado

Alendronato y risedronato *° son los bisfosfonatos mas estudiados. Se consideran

los farmacos de eleccion y, por lo tanto, de primera linea, ya que reducen el riesgo de
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fractura de cualquier localizacion, con rapidez de accién y seguridad en prevencion
primaria y secundaria ®®. El ibandronato ha demostrado reducir el riesgo de fractura
vertebral, pero el riesgo de fractura no vertebral solo en determinados subgrupos de
riesgo alto (T-score < 3,0).

En la tabla 8 se muestra la eficacia de cada bisfosfonato segun el tipo de fractura®.

Tabla 8. Eficacia de bisfosfonatos segun tipo de fractura.

Bisfosfonato Fractura Fractura no vertebral Fractura de
vertebral cadera
Etidronato Si No No
Ibandronato Si No No
Alendronato Si Si Si
Risedronato Si Si Si
Zoledronato Si Si Si

Los bisfosfonatos son en general bien tolerados cuando se administran
correctamente. Por su baja biodisponibilidad por via oral debido a sus efectos irritantes
sobre la mucosa digestiva, los bisfosfonatos tienen unas pautas de administracion muy
concretas: deben tomarse con un vaso de agua, al menos media hora antes de la
ingestiéon de los primeros alimentos o farmacos del dia; no debe masticarse el
comprimido, debe permanecer en posicion sentada erguida o en bipedestacion durante al
menos 30 minutos tras la ingesta. Los efectos secundarios mas habituales son los
gastrointestinales: dolor abdominal, nauseas, dispepsia y regurgitacién acida que puede
producir irritacion local de la mucosa esofagica y gastrica, y asi originar erosiones y
ulceras gastricas, esofagitis, estenosis esofagicas (a tener en cuenta si tras el inicio del
bisfosfonato aparecen disfagia, odinofagia, dolor retrosternal o pirosis). Entre sus
contraindicaciones figuran la hipersensibilidad al farmaco, la hipocalcemia y el filtrado
glomerular inferior a 35 ml/min.

El tratamiento con bisfosfonatos se ha asociado a la osteonecrosis de mandibula,

aunque el riesgo en mujeres posmenopausicas y varones con OP en tratamiento con
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bisfosfonatos orales o intravenosos es muy bajo®*. Se ha comunicado que el 94% de los
casos de osteonecrosis de mandibula se asocia al empleo de zoledronato o pamidronato
IV en pacientes con cancer®. Es por ello que en pacientes que reciben bisfosfonatos se
recomienda mantener una buena higiene bucal.

Se han descrito casos de fracturas atipicas de fémur (subtrocantéreas y de diafisis
femoral) con un patron radiolégico especifico, asociado al uso prolongado de
bisfosfonatos *°. Finalmente, no se ha demostrado que los bisfosfonatos aumenten la
incidencia de episodios coronarios. 3

A continuacion se describen las caracteristicas concretas de cada bisfosfonato.

Etidronato

Es un bisfosfonato no aminado, el primero comercializado para el tratamiento de la
OP. Su administracion es por via oral en ciclos quincenales cada 3 meses. La
administracion continuada de etidronato puede inhibir la mineralizacion y causar
osteomalacia focal, de ahi que se administre de manera intermitente. Los bisfosfonatos
mas modernos carecen de este efecto 3. El etidronato tiene efecto en la DMO lumbar y
femoral 8®_ Es un farmaco muy poco usado en la actualidad para el tratamiento de la OP
9 dado la incomodidad de su posologia y a que sélo ha demostrado reduccién de

fracturas vertebrales.

Alendronato

Es un bisfosfonato aminado de segunda generacion, potente inhibidor de la
resorcion Osea a nivel tisular. Sus efectos sobre el hueso se basan en tres mecanismos
celulares: disminucion en la actividad osteoclastica, disminucion en la formacién de
osteoclastos y disminucion en el ciclo de vida de los osteoclastos. Tiene efecto positivo en

la DMO lumbar y femoral. Disminuye el riesgo de fractura vertebral, no vertebral y de
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fémur 8%, La reduccion del riesgo es del 50% a los 3 afios de tratamiento en pacientes
con fractura vertebral previa, del 44% en pacientes sin fractura previa y del 30% para

fracturas no vertebrales. El alendronato es el mas coste efectivo %%

, esta indicado en la
OP postmenopausica. Sin embargo en Espafa no tiene indicacion en la OP esteroidea ni
en la OP del varén®. El alendronato se ha estudiado en ensayos clinicos de hasta 10
afnos de duracién y su eficacia y seguridad se desconocen a mas largo plazo. Cuando se
suspende existe un cierto efecto residual que ha permitido sugerir el concepto de

vacaciones terapéuticas, es decir, suspender su administracién durante 1-2 anos tras 4-5

afios de tratamiento continuado con cierta eficacia antifractura®’.

Risedronato

Al igual que alendronato, el risedronato es un aminobisfosfonato que incrementa la
DMO mediante la inhibicion de la resorcién 6sea. Se administra por via oral y tiene efecto
positivo en la DMO lumbar y femoral. Disminuye el riesgo de fractura vertebral, no
vertebral en mujeres con OP establecida. Reduce las fracturas vertebrales en un 41% vy
las no vertebrales en un 39% a los 3 afos. Aprobado en Espafia para la prevencion y el
tratamiento tanto de la OP postmenopausica, como de la OP esteroidea y del varon.
Existen estudios de hasta 7 afios de duracién si bien se asume su eficacia y seguridad
hasta 9 afos. Tras 3 afos de tratamiento parece existir una conservacion en la reduccion
del riesgo de fractura de 1 afo, que permitiria suspender el tratamiento durante este

tiempo.”’

Ibandronato
Se trata de un potente bisfosfonato nitrogenado con gran afinidad por la
hidroxiapatita del hueso. Reduce el riesgo de fractura vertebral, en general en un 50 % a

los 3 afos. Sin embargo, reduce el riesgo de fractura no vertebral solo en determinados
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subgrupos de riesgo alto (T-score < —-3,0). En Espafia el ibandronato tiene indicacion para
OP postmenopadusica en Espafia, no existiendo estudios de seguridad o eficacia de mas

de 3 afios. ¥

Zoledronato

Es el bisfosfonato mas potente comercializado en la actualidad, con aplicacién en
el tratamiento de la OP y de la enfermedad de Paget. Se ha utilizado de forma amplia
para reducir metastasis 0seas en pacientes con cancer avanzado, y ha demostrado
disminuir la mortalidad en estos pacientes. Ademas esta indicado en Espafia para el

tratamiento tanto de la OP postmenopausica, 8°

como para la OP esteroidea y del varon.
9 El zoledronato reduce un 70% el riesgo de fracturas vertebrales a los 3 afios, no
vertebrales en un 25% y de cadera en un 41%. Esta disponible exclusivamente por via

intravenosa, se administra en dosis anual (ventajosa en pacientes poco cumplidores) y

reduce las fracturas vertebrales y no vertebrales.

1.2. Moduladores Selectivos de los Receptores estrogénicos (SERMs).
Raloxifeno

Es el primer modulador selectivo del receptor estrogénico (SERM en sus siglas en
inglés) indicado para el tratamiento y la prevencion de la OP en mujeres
posmenopausicas. Los SERM constituyen un grupo de farmacos no hormonales, ni
derivados hormonales, que se caracteriza por unirse a los receptores estrogénicos alfa y
beta. El raloxifeno se une a estos receptores produciendo efectos parecidos a los
estrogenos en hueso y sistema cardiovascular, y bloquea los efectos del estrogeno en
mama Yy utero. Tiene efectos positivos en la masa 6sea lumbar y femoral, asi como en el
riesgo de fractura vertebral, con una reduccién del riesgo de un 33% en pacientes con

fractura vertebral previa y del 55% en pacientes sin dicho antecedente. Sin embargo, no
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ha demostrado eficacia en la prevencion de fracturas no vertebrales ®. Los efectos
secundarios mas frecuentes son sofocos, calambres en las extremidades inferiores y
edemas periféricos. Por su gravedad, cabe destacar el riesgo de enfermedad
tromboembdlica venosa, aunque su incidencia no supera el 1%. Se recomienda no
prolongar el tratamiento con raloxifeno mas de 8 afios hasta que no se dispongan de mas

datos de seguridad 8¢

Bazedoxifeno

Aprobado es Espafia para el tratamiento y prevencion de la OP postmenopausica
se administra por via oral en dosis de 60 mg diarios. La eficacia antifractura y los efectos
secundarios son similares a los del raloxifeno. Se ha establecido la eficacia con estudios

de 5 afios de seguimiento y la seguridad con seguimiento de hasta 7 afios. *'

1.3. Denosumab

Primer anticuerpo monoclonal humano contra en RANKL que reduce la
diferenciaciéon de las células precursoras de los osteoclastos en sus formas maduras. En
ensayos clinicos de fase Ill ha demostrado incrementos de la DMO en todas las
localizaciones y con buen perfil de seguridad.97 El denosumab fue aprobado en nuestro
pais para el tratamiento de la OP postmenupausica en mujeres con riesgo elevado de
fractura. Asimismo tiene indicacion en el tratamiento de la pérdida 6sea asociada con la
supresion hormonal en hombres con cancer de prdstata con riesgo elevado para
fracturas, asi como en la OP esteroidea y en la del varon. Se administra en dosis de 60
mg via subcutanea cada 6 meses. A los 3 afos reduce el riesgo de fractura vertebral un
68%, no vertebral un 20% y de cadera en un 40%. Existen estudios de seguimiento hasta
8 anos. En los estudios de seguridad, con seguimiento de 6 afos se observan raramente

infecciones graves, incluidas infecciones cutaneas, asi como dermatitis, eczema y
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erupciones cutaneas. También se han descrito casos aislados de osteonecrosis maxilar.
Cuando se suspende el tratamiento la DMO disminuye en un periodo de 2 afios hasta

volver a valores basales. *’

1.4.Tratamientos hormonales.
Tratamiento hormonal sustitutivo

El tratamiento hormonal sustitutivo (THS) reemplaza la deprivacién hormonal por el
cese de actividad ovarica. Cuando se inicia el tratamiento antes de los 60 afios de edad,
tiene eficacia en la reduccion de fracturas no vertebrales®. Actualmente no se recomienda
como farmaco de eleccion en la OP debido a los efectos secundarios. En Espafia tienen
indicacion en la prevenciéon de OP postmenopausica en mujeres con riesgo elevado de
fractura que no toleran o en las que estan contraindicadas otras alternativas terapéuticas
autorizadas para la OP. °' Unicamente puede valorarse ante la presencia de sintomas
menopausicos, utilizados a la menor dosis posible y el menor tiempo, valorando el
equilibrio riesgo-beneficio sobre el hueso una vez que los sintomas vasomotores estén
controlados.?®

Los efectos secundarios con el tratamiento a largo plazo (> 5 anos) de los
estrogenos son los siguientes: 1) aumento del riesgo de cancer de mama en un 29% si se
inicia tras la menopausia; 2) aumento del riesgo de ictus en un 41%; 3) incremento del
riesgo de enfermedad coronaria y enfermedad tromboembdlica venosa; 4) el uso de
estrogenos sin progestinas/progesterona aumenta la hemorragia vaginal irregular y el
riesgo de cancer endometrial 349919,
Tibolona

La tibolona actua de forma similar a los estrégenos de administracién oral sobre el
tejido Oseo. Es eficaz para prevenir la pérdida 6sea pero no dispone de datos sobre

reduccion de fracturas, por lo que no esta indicado en OP.
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2. Farmacos anabdlicos

Estimulan la formacion ésea. Son farmacos de segunda linea restringidos a casos
graves. Pueden aumentar la calcemia de forma transitoria. Por este motivo, se
recomienda realizar un seguimiento de la calcemia y reducir los suplementos de calcio y
vitamina D.'' El osteoformador disponible actualmente es teriparatida, variante de
hormona paratiroidea 1-34 administrada en inyeccion subcutanea diaria tiene efectos
positivos en la DMO y disminuye la incidencia de fractura vertebral en un 65% y no
vertebral en un 53%. La teriparatida es util en la OP secundaria a glucocorticoides y en el
varon, ya que reduce la incidencia de fractura vertebral. Presenta efecto analgésico, pero
no se recomienda su uso para esta indicacion®*. Ademas de la limitacion del tratamiento a
24 meses, debe ir seguida de tratamiento con un antirresortivo para mantener la mejoria

de DMO. Su principal limitacion es el alto precio.

3. Farmacos duales. Ranelato de estroncio

Aumenta la formacion de hueso en cultivos de tejido 6seo, asi como la replicacion
de los precursores de osteoblastos y sintesis de colageno, reduce la resorcién ésea al
disminuir la diferenciacion de los osteoclastos y la actividad de la resorcién. El tratamiento
con ranelato de estroncio condujo a una reduccion a 3 afos del 41% en la incidencia de
fracturas vertebrales, un 16% de las no vertebrales y un 36% de cadera. La dosis diaria
recomendada es de 2 g/dia via oral. No tiene indicacion en la OP esteroidea.
Recientemente la Agencia Espafola del Medicamento y Productos Sanitarios (AEMPS)
publicd una nota informativa en la que indicaba que el Comité para la Evaluacion de
Riesgo en Farmacovigilancia Europeo (PRAC) ha recomendado la revision del balance
riesgo-beneficio de ranelato de estroncio, asi como no utilizar este medicamento en
pacientes con alto riesgo de cardiopatia isquémica, restringiendo su uso a pacientes

manejados en hospitales.
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4. Otros Farmacos. Calcitonina.

Farmaco practicamente abandonado para el tratamiento de la OP, es una hormona
que inhibe reversiblemente la actividad osteoclastica. Tiene un débil efecto positivo en la
DMO lumbar y femoral. Administrada por via intranasal es reduce un 33% las fracturas
vertebrales y tiene efecto analgésico moderado en el dolor de espalda asociado a fractura
vertebral, pero no se recomienda su uso para esta indicacion . El efecto secundario mas
frecuente es la rinitis®>. Recientemente se han publicado algunos estudios que sugieren la
posibilidad de una asociaciéon entre el uso de calcitonina y el desarrollo de cancer,
sobretodo de prostata, que ha motivado la recomendacién por parte de la Agencia
Europea del Medicamenta (EMEA) de no iniciar nuevos tratamientos para OP, y la

necesidad de reevaluar a los pacientes que ya estan en tratamiento con este farmaco.”’!

Algoritmo de eleccién de farmaco en la osteoporosis (SEIOMM)

1) Paciente con riesgo de fractura vertebral elevado (definido como el equivalente a dos o
mas fracturas vertebrales). En esta situacion recomiendan la teriparatida durante 24
meses, seguida de la administracidon de alendronato o risedronato, zoledronato o
denosumab. Si por alguna razon el médico o la propia paciente no desean utilizar
teriparatida, puede administrarse desde el principio uno de los otros cuatro farmacos.
La teriparatida puede estar indicada incluso en ausencia de fracturas si la DMO es
muy baja (p.ej., T <-4).

2) Paciente joven con riesgo moderado de fractura vertebral y bajo riesgo de fractura de
cadera (situacion definida por la ausencia de fracturas y la existencia de valores
densitométricos de OP exclusivamente en columna). Se considera una situacion
adecuada para administrar un SERM. Entre las razones para esta propuesta
mencionan la descripcion de la fractura atipica de cadera como complicacion a largo

plazo de los bisfosfonatos y el denosumab, que aconseja retrasar el uso de estos

44



3)

antirresortivos. Analogamente, la utilizacion de un SERM, cuando esta justificada,
obvia los problemas relacionados con la manipulacion dentaria. Cuando el médico o la
propia paciente no desean utilizar un SERM, puede administrarse alendronato o
risedronato.

Paciente con otras situaciones de riesgo. Para esta situacién se dispone de cuatro
farmacos antirresortivos: alendronato, risedronato, zoledronato y denosumab. Todos
ellos tienen en comun ser eficaces en los tres tipos de fracturas, ser aceptablemente
baratos, y ser de administracion relativamente cdmoda. La via de administracién es
oral para el alendronato y el risedronato, inyectable para el zoledronato y el
denosumab. Estos dos ultimos, aunque resultan mas caros, presentan ventajas en
pacientes con problemas de tolerancia por via oral, particularmente en enfermos
polimedicados, lo que es frecuente en los pacientes ancianos. El denosumab tiene la
ventaja respecto al zoledronato de no requerir hospital de dia, no presentar reaccion
pseudogripal, y no estar contraindicada su administracion en pacientes con filtrado
glomerular bajo (inferior a 30-35 ml/min), algo que no es infrecuente en edades
avanzadas de la vida. La eleccion entre un farmaco oral o uno parenteral se realiza en
funcién de la ausencia o presencia de una serie de factores, y en particular de la
coincidencia de varios de ellos, que de forma genérica podriamos denominar "factores
restrictivos para la administracion oral". Entre ellos cabe sefalar la intolerancia oral, la
comorbilidad, la polimedicacion acompafiante de la misma, la presuncién de falta de
adherencia, y la ancianidad. Cuantos menos factores estén presentes, mas
aconsejados consideramos el alendronato o el risedronato; cuantos mas factores
estén presentes, el zoledronato o el denosumab '%2. La existencia de un alto riesgo de
fractura de cadera (y la ancianidad es uno de los mas importantes) puede ser otra
razon para preferir los farmacos parenterales, en general mas potentes. A este

respecto cabe recordar que estudios post hoc con denosumab y zoledronato en
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pacientes con mas de 75 afios, el primero parece haberse mostrado mas efectivo. '%2

Otras circunstancias que aconsejan la eleccion de denosumab es la disminucion del

filtrado glomerular (el zoledronato esta contraindicado con aclaramientos inferiores a

30 ml/min). Finalmente, también deben tenerse en cuenta las preferencias del enfermo

respecto a la forma de administracion. '%

Como farmacos de segunda eleccion para todas las situaciones quedan el
ibandronato, el ranelato de estroncio y los SERM. En la figura 5 se expone el algoritmo de

tratamiento de la osteoporosis propuesto por la SEIOMM.

I Paciente con indicacion de tratamiento farmacoldgico antiosteopordético ]

l
l 1

Riesgo de fra_ctura vertebral No Riesgo menor de fractura
elevado (equivalente a dos l de cadera
o mas fracturas vertebrales) | Tratamiento estandar « 0 <6570a.
1 Factores restrictivos para * DMO en CF > -2'5 T
Empezar con PTH 1-34 via oral * No fracturas
< . - Problemas AD
(a los 24 m. antirresortivos) I Ateiedae
va = - Comorbilidad
Alternativa: estandar ] 0 ekl SERM
Mayor riesgo de fractura S .
de cadera (p.ej. > 75 a.) l Alternativa: estandar l

| |
ALN/RIS. ZOLE/Dmab
] e S

’Jl Ibandronato, RE, SERMs |

Problemas AD: Problemas en el Aparato Digestivo ;IR: Insuficiencia renal. Figura 5.

Algoritmo de tratamiento secuencial

El concepto de tratamiento secuencial se refiere a situaciones terapéuticas
definidas por cambios predecibles en el farmaco utilizado. No se recogen, por tanto, bajo
este concepto, los cambios realizados porque se considera que un farmaco no es
efectivo, o porque el paciente presenta mala tolerancia. Las situaciones en que cabe
prever la necesidad o conveniencia de cambio terapéutico, y que por tanto quedan

incluidas bajo el concepto de tratamiento secuencial, son las siguientes:
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1) Paciente que comienza tratamiento con teriparatida: el tratamiento esta limitado
a 24 meses y debe continuarse con un bisfosfonato.

2) Paciente que comienza tratamiento con SERM. Se trata por lo general de
mujeres menores de 60 afos con riesgo bajo de fractura. Si desarrollan una fractura o
disminuye la masa 6sea en cadera debe sustituirse por alendronato, risedronato,
zoledronato o denosumab.

3) Paciente que comienza tratamiento con alendronato, risedronato o zoledronato.
Tras 5-10 afos de tratamiento (3-6 para el zoledronato), debe plantearse la necesidad de
continuar con el bisfosfonato dependiendo del riesgo de fractura. Algunas alternativas
serian la teriparatida y el ranelato de estroncio. Otra opcion son las llamadas “vacaciones
terapéuticas”, en pacientes con riesgo bajo o moderado, durante 2-3 afios, para volver a
reiniciar posteriormente un tratamiento si es necesario en funcién de la DXA.

4. Paciente que comienza tratamiento con denosumab. La conducta es muy similar
a la anterior. A diferencia de los bisfosfonatos, y el denosumab no tiene efecto residual.
Algunos autores recomiendan administrar un antirresortivo suave (SERM), un bisfosfonato
a mitad de dosis, o una Unica inyeccién de zoledronato. "% En la figura 7 se expone el

tratamiento secuencial propuesto por la SEIOMM .

Paciente con indicacion de tratamiento farmacolégico antiosteoporético

* Empezar con SERM X Riesgo menor de fractura de cadera
* Mantener hasta T riesgo Si * P <65-70 a.
fractura de cadera o 65-70 a. *DMOenCF>-25T
(después BPN o DMAB) * No fracturas
¢ No

Alto riesgo de fractura verebral
(~ = 2 fracturas vertebrales)

¥ No

A favor via parenteral
* Comorbilidad

No - polimedicacion Si
1 - problemas AD... 1

* Mala adherencia J
ALN/RIS 5-10 a. « > 75 a. (mas riesgo) ZOLE3-6a.Dmab5-10a. | _______ .

I ! Preferencia i
W i No hospital dia i

SI<—‘ Persistencia de riesgo. ‘—) No b lSS 4

BPN ! Dmab

* Mantener BPN o Dmab, o ! !
* Cambiar a PTH / RE (tras » Vacaciones terapéticas *«BPN 1/2
~ 24 m. volver a antirresortivo) » Nuevo tratamiento a los 2-3 a. * SERM

* Empezar con PTH 1-34 Si
*Alos 24 meses cambio | €——|
a BPN o DMAB

Figura 6.
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Farmacos en desarrollo

A continuacion se muestran los farmacos que pueden aumentar el arsenal
disponible actualmente frente a la OP (tabla 10).

El desarrollo de los farmacos antirresortivos esta en una fase mas avanzada que el
de los farmacos anabdlicos. Algunos inhiben de forma rapida, selectiva y reversible a la
catepsina K, cuya funcién principal es degradar la matriz dsea: odanacatiby '°*"%° MK-
0674'%. Asimismo se estan desarrollando farmacos inhibidores de las integrinas'” y de la
Src-quinasa '°® asi como farmacos capaces de interferir con el proceso de acidificacion
(canales de cloro, ATP-asa vacuolar). "%

Los farmacos anabdlicos en desarrollo actuan sobre dos elementos reguladores de
la actividad osteoblastica: la via de sefializacién Wnt y las activinas """ El anticuerpo
monoclonal romosozumab se une a la esclerostina y aumenta la formacién de hueso. En
un estudio en una fase IlI, multicéntrico, internacional, aleatorizado, controlado con
placebo, se evalud la eficacia y seguridad de romosozumab durante un periodo de 12
meses en 419 mujeres posmenopausicas, de 55 a 85 afos de edad, que tenian una
puntuacion T de -2.0 o menos en la columna lumbar, el total de cadera, o en el cuello
femoral y -3,5 0 mas en cada uno de los tres sitios. Los participantes fueron asignados
aleatoriamente para recibir romosozumab subcutanea mensual (a una dosis de 70 mg,
140 mg, o 210 mg) o cada 3 meses (140 mg o 210 mg), subcutanea o placebo vy
comparado con un ensayo abierto que usé alendronato oral (70 mg semanales) o
teriparatida subcutanea (20 mg al dia). El criterio principal de valoracion fue el porcentaje
de cambio en la DMO en la columna lumbar a los 12 meses. En los resultados observaron
romosozumab a cualquier dosis y posologia se asocidé con un aumento significativo en el
hueso de la densidad mineral en la columna lumbar, incluyendo un aumento del 11,3%
con la dosis de 210 mg, en comparacion con una disminucién del 0,1% con placebo y los

aumentos de 4,1% con alendronato y el 7,1% con teriparatida. Romosozumab también se
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asocié con aumentos significativos en la densidad mineral 6ésea en la cadera total y cuello
femoral, asi como aumentos transitorios de los marcadores de formacién dsea y
disminuciones sostenidas en los marcadores de resorcion ésea. Como conclusién en las
mujeres posmenopausicas con baja masa 6sea, romosozumab se asocié con el aumento

de la densidad mineral 6sea y la formacion dsea y con reabsorcion dsea disminuida . '*°

Tabla 9.Farmacos en desarrollo

Farmacos inhibidores de la resorcién

1. Inhibicién de la catepsina K Odanacatib Relacatib MK-0674

2. Inhibicién de las integrinas

3. Inhibicion de la Src-quinasa

4. Inhibicién de los mecanismos de acidificacion

Farmacos anabélicos

1. Modulacion de la via de sefalizacion Wnt Anticuerpos anti-esclerostina (AMG-785) Inhibidor de la sFRP

2. Inhibicién de las activinas (ACE-011)

El odanacatib inhibidor selectivo de catepsina K aumenta la DMO y disminuye los
marcadores de resorcion Osea durante 2 afios de tratamiento en mujeres
posmenopausicas con baja DMO. Un estudio de extensién de 1 afio evalud la eficacia y la
seguridad de odanacatib y los efectos de la interrupcion del tratamiento comparado con
placebo en un disefio de realeatorizacion. El tratamiento continuado con 50 mg durante 3
afos condujo a un aumento significativo de DMO en la columna y cadera. Los marcadores
de resorcidén 6sea se mantuvieron suprimidos, mientras que los marcadores de formacion
O0sea evolucionaron a los niveles basales. Los efectos de ODN fueron reversibles:
aumento de la resorcion ésea transitoria y reduccion de la DMO tras la interrupcion del

tratamiento. '°
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Adherencia al tratamiento de la osteoporosis

La Organizacion Mundial de la Salud definié6 en 2003 la «adherencia» como el
grado en el que la conducta de un paciente, en relacion con la toma de medicacion, el
seguimiento de una dieta o la modificacién de habitos de vida, se corresponde con las
recomendaciones acordadas con los profesionales sanitarios. Este enfoque resalta tanto
la participacién activa del paciente como la responsabilidad del profesional sanitario para
crear un clima de dialogo que facilite la toma de decisiones compartidas, y contrasta con
el concepto de «cumplimiento» utilizado como sinébnimo de adherencia y que expresa el
grado en el que un paciente sigue las recomendaciones del prescriptor y que implica que
el paciente tiene un rol pasivo en su tratamiento, limitdndose a tomar el medicamento tal y
como se lo han prescrito. Por otro lado, el término «incumplimiento» culpabiliza al
paciente que falla a la hora de seguir las instrucciones médicas.

En un reciente articulo especial publicado en Revista Clinica Espafiola se define
adherencia terapéutica en las enfermedades crdnicas: la adherencia incluye tanto el
cumplimiento farmacologico como los tratamientos no farmacologicos (nivel de acuerdo y
participacion de los pacientes y los cambios de estilo de vida) "9 Este trabajo situa la
adherencia terapéutica como un objetivo esencial del sistema sanitario de salud que
abarca todos los actores involucrados en la salud del paciente®.

Uno de los aspectos a tener en cuenta con la adherencia es el ser independiente
de la edad, el tipo de paciente el grupo demografico o el nivel socioeconémico. Los
resultados de un meta-analisis ha demostrado una media de adherencia en enfermedades
cronicas en general del 75%, es decir, 1 de cada 4 pacientes no toma la medicacion
adecuadamente. Dependiendo de la enfermedad, la adherencia es mas alta en pacientes
con SIDA (88%), cancer (79%) y epilepsia (78%). El 39% de los pacientes abandonan los
farmacos pautados por su médico de familia y el 22% los pautados por especialistas. Un

resultado llamativo fue la mayor falta de adherencia en el seguimiento de las dietas (41%)
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frente al no seguimiento de la medicacion (20%); es mas dificil cambiar un habito de vida

con la educacién grupal que hacer pequefios cambios como el asociar un comprimido al

desayuno puntualmente. '

La adherencia terapéutica es un proceso complejo que se ve influido por multiples

factores relacionados entre si, entre los que se encuentran los siguientes:

Factores relacionados con el paciente: edad, problemas sociales, laborales,
econdmicos, nivel de formacion-instruccién, creencias, motivacion.

Factores relacionados con enfermedad: presencia o0 ausencia de
sintomatologia, depresion, ansiedad, trastornos de la personalidad, pérdida de
memoria, gravedad del proceso, enfermedades asociadas, otros tratamientos.
Factores relacionados con el farmaco: pautas de dosificacion, tratamientos
complejos, coste elevado, efectos secundarios, no aceptacidon del tratamiento,
efecto a medio-largo plazo, duracién indefinida del tratamiento.

Factores relacionados con el entorno: existencia de problemas familiares o de
barreras en la accesibilidad.

Factores relacionados con la relacion médico-paciente: mala relacién entre el
médico y el paciente, baja satisfaccidn del paciente y/o poca confianza con su
meédico, sensacion de no ser escuchados, sensacién de que no se les conoce,
cambios por genéricos.

Factores relacionados con el sistema sanitario: listas de espera para revisiones,

cambios constantes de médicos.

Las consecuencias de la baja adherencia terapéutica, desde el punto de vista

sanitario, son muy variadas: reduccion de la eficacia de las medidas tanto farmacoldgicas

como no farmacoldgicas y desperdicio de recursos en la financiacion de farmacos que no

se toman o se toman incorrectamente.'®

Se ha demostrado una menor eficiencia de los tratamientos en la practica clinica en
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comparacion con los estudios de registro donde los pacientes son monitorizados y el
cumplimiento es alto. Asi, el no cumplimiento de un paciente, por ejemplo diabético,
implica un mayor gasto en ingresos hospitalarios de repeticion, asistencias sanitarias
urgentes 6 tratamiento de complicaciones meta-diabéticas. ''°

La adherencia al tratamiento farmacoldgico a largo plazo es baja en patologias
crénicas como la OP''"'?° Diversos estudios han demostrado la deficiente adherencia al
tratamiento de los pacientes con todos los farmacos empleados para la OP. Coinciden en
que la adherencia al tratamiento de la OP es, en general, baja, y que en el primer aino el
porcentaje de abandonos se encuentra entre el 30-50% en la mayor parte de los casos.'?°
En general, puede decirse que solo uno de cada dos pacientes sigue el tratamiento al afio
de iniciarlo. La adherencia para las recomendaciones no farmacolégicas tampoco es
optima. Las pacientes que presentan mejores niveles de adherencia y cumplimiento
presentan mejores resultados finales, tanto en la densidad mineral 6sea como en una
menor tasa de fracturas, menor mortalidad y menores costes para el sistema sanitario.'?’

En un estudio de Sosa Henriquez et al se evalud el grado de cumplimiento
terapéutico para la OP en una poblaciéon de mujeres afectas de la enfermedad, con y sin
fracturas por fragilidad, atendidas por médicos de familia en el nivel de Atencién Primaria.
Del mismo se desprende que las pacientes fracturadas toman el tratamiento con mas
adherencia que las no fracturadas con cifras del 75% versus 66%. Las razones de una
mayor adherencia al tratamiento podrian estar en relacién con aspectos psicolégicos y
vivenciales de las pacientes, tales como mayor conciencia de enfermedad tras haber
sufrido una fractura, miedo a sufrir una nueva fractura, deseos de recuperar la salud,
apoyo familiar, etc.. Posiblemente una mayor implicacion de los profesionales sanitarios
que atienden al paciente también esta relacionado con la adherencia, al intensificar las
intervenciones por tratarse de pacientes de alto riesgo de fractura dado el antecedente de

fractura previa. 2812
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A fin de mejorar la adherencia a los tratamientos seria util contar con herramientas
que permitan valorar al inicio de la prescripcion la probabilidad de seguir el tratamiento a
medio y largo plazo. Se ha desarrollado un cuestionario especifico para evaluar la
adherencia a la medicacién postmenopausicas osteoporédticas en la practica diaria,
denominado ADEOS-12. EIl cuestionario proporciona un indice de adherencia que va de 0
a 22; para valores 220, el indice ADEOS se asocid con una alta probabilidad de
persistencia, y para valores <16 con una alta probabilidad de interrupcion del tratamiento
en los 9 meses siguientes. No obstante, el cuestionario ADEOS-12 (Anexo 1) necesita
adaptacion y validacion para la poblacion espariola.’?

Otra herramienta para identificar pacientes con pobre adherencia es la escala de
adhesion a la medicacion especifica para OP de 8 items de Morisky. Se trata de una
modificacion de la escala para adherencia a Medicacién Antihipertensiva auto-
cumplimentada para evaluar la adherencia al tratamiento via oral para la OP. '*°

En otro estudio el objetivo fue analizar las propiedades psicométricas de la OS-
MMAS (Osteoporosis Specific Morisky Medication Adherence Scale ) en mujeres con OP
postmenopausica de California. Se escogieron 500 mujeres mayores de 55 afos con OP
a las que se les habia prescrito bisfosfonatos orales. Al analizar los resultados observaron
que de 197 participantes, 150 informaron que seguian tomando su bisfosfonato en el
momento de la encuesta. La OS-MMAS mostré propiedades psicométricas adecuadas
con buena fiabilidad y validez, de manera que puede proporcionar una evaluacion de
adherencia auto referida a la medicacidon en mujeres con reciente prescripcion de
medicamentos orales para la OP. '*°

Dada la complejidad de la valoracién de la adherencia terapéutica, ésta requiere de
intervenciones de eficacia demostrada, que a la vez sean factibles, y de un abordaje
multiprofesional, donde podrian incluirse a las enfermeras y a los farmacéuticos ya que

pueden desempefiar un papel relevante en las intervenciones a aplicar. Aunque se han
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descrito diversas intervenciones para mejorar la adherencia, con la evidencia disponible
actualmente no se puede recomendar una intervencién especifica que sirva en todos los
casos y posiblemente se requiera de la combinacion de varias de ellas tales como:
llamadas telefonicas, recordatorios, seguimiento estrecho, auto-monitorizacion

supervisada, terapia familiar, terapia psicologica, etc.13%1%6

Prevenciéon secundaria de fracturas por fragilidad (individuos con antecedentes
personales de fractura).

Los pacientes que han sufrido una fractura por fragilidad tienen un elevado riesgo
de sufrir nuevas fracturas. Actualmente existe una campafia a nivel mundial promovida
por la IOF que pretende incrementar el porcentaje de pacientes con tratamiento para
prevencion secundaria de fractura.'*>'?® Existen diferentes métodos para reclutar a los
pacientes, estudiarlos y tratarlos, aunque se ha comprobado que los mas eficaces son los
programas coordinados que abordan tanto los aspectos preventivos en habitos de vida
saludables, prevencion de caidas y tratamiento farmacoldgico, asi como tratamiento
ortopédico o quirurgico, sintomatico o rehabilitador en este tipo de pacientes.

El motivo de que haya campainas de prevencion secundaria se debe a que muchos
pacientes con fractura osteoporética no son tratados adecuadamente '. Una revisién de
37 estudios reveld que mas del 68% de los pacientes con fractura no era sometido a DXA
123 Una auditoria de la prescripcién de tratamiento para prevencién secundaria concluyo
que se tratan menos del 20% de los pacientes en paises como Australia, Canada,
Alemania, Holanda y Estados unidos de américa'®. Otro trabajo valoré el inicio de
tratamiento antiosteoporoético al afio de la fractura en una cohorte multicéntrica de 1.075
mujeres postmenopausicas, concluyendo que mas del 80% de las mujeres con fractura no
reciben tratamiento'®. El porcentaje de pacientes que recibia tratamiento con bisfosfonato

tras una fractura en un estudio llevado a cabo en el area norte de Gran Canaria fue del
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17%, en consonancia con otros estudios'®*.

Por tanto, muchos pacientes que han sufrido una fractura por fragilidad no son
estudiados ni tratados con el fin de detectar OP e iniciar un tratamiento preventivo de
nuevas fracturas, tendencia que se mantiene en los ultimos afos. Todo ello a pesar de
que existen tratamientos eficaces que reducen la aparicion de nuevas fracturas, asi como
de la gran difusion que han tenido las guias de practica clinica en la ultima década.

Las causas de esta baja deteccion y tratamiento residen por un lado en los
meédicos, por otro en los pacientes y por otro en el propio sistema sanitario. Por parte del
meédico esta la falta de conocimiento sobre las fracturas, el hecho de no considerar que
las fracturas por fragilidad son por OP, incluso dudar de la eficacia de los tratamientos. Por
parte del paciente tenemos la negativa a tomar la medicacién al padecer otras
enfermedades y recibir muchos farmacos en este segmento de edad, también por miedo a
efectos adversos de los tratamientos o por no creer que vayan a ser beneficiosos. Los
obstaculos relacionados con el sistema serian los problemas de acceso a la DXA,
problemas de pago de consultas y medicamentos (en los casos de la sanidad sin
cobertura publica) asi como la intervencion de varios médicos (primaria, traumatélogo,
etc.) en estos pacientes sin saber bien quien debe responsabilizarse de la prevencion
secundaria de fractura. De hecho, muy pocos centros tienen establecidos programas

especificos de coordinacion de la asistencia a los pacientes con fractura por fragilidad.135

Métodos para captar, diagnosticar y tratar a los pacientes con fractura

Se han propuesto varios modelos de intervencion con el fin de incrementar el
estudio y tratamiento de los pacientes que han sufrido una fractura OP. Algunos estudios
han incidido en informar al médico o a la vez al paciente y al médico de atencion primaria,
consiguiendo con respecto al grupo control un aumento entre 2 y 4 veces de estudios

DXA (hasta el 60-70%) y de pacientes tratados (hasta el 30-40%). Otros autores han
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empleado en el grupo de intervencion la realizacion de DXA y remision del resultado al
meédico de atencion primaria observando que la realizacion de DXA aumentaba la
probabilidad de recibir tratamiento para la OP entre 2 y 3 veces respecto al grupo
control.’®

Otros grupos se han centrado en la creacién de un programa coordinado por una
enfermera con resultados positivos en cuanto a tratamiento y adherencia a medio plazo.
Uno de los estudios llega a la conclusion de que si se atienden al menos 350 casos al
afno, el programa es coste efectivo para reducir fracturas de cadera. Sin embargo, cuando
este tipo de unidades han querido implantarse en varios centros USA como parte de un
programa mas ambicioso, el resultado ha sido dispar. '*°

De los estudios de intervencion en prevencidén secundaria de fractura llevados a
cabo en Espafia cabe mencionar el proyecto GIOS, un programa para la prevencion
secundaria de fracturas osteoporéticas en 70 hospitales espafioles, que se puso en
marcha para mejorar el tratamiento de las fracturas osteopordticas. 1% Se realizo un
estudio prospectivo entre marzo de 2003 y marzo de 2006 que recogié una muestra
consecutiva de 24.534 pacientes con fractura por fragilidad ésea atendidos en 70
hospitales. El proyecto consistio en instalar el programa en los hospitales con el objeto de
recopilar datos epidemiolégicos de estos pacientes. Basados en la informacion obtenida y
en las evidencias cientificas publicadas, el programa generaba automaticamente unas
recomendaciones terapéuticas de prevencidn farmacologicas y no farmacolégicas que
eran incluidas en el informe de alta. De estos pacientes, sélo el 22% estaba recibiendo
tratamiento para la OP. La utilizacion del programa hizo posible que 19.033 pacientes
(77%) recibieran tratamiento al alta, pero so6lo 15.153 pacientes (61%) recibieron un
tratamiento correcto. El proyecto GIOS demostré ser efectivo para incrementar la
identificacion de fracturas por fragilidad y mejorar el porcentaje de medidas de prevencion

secundaria, farmacologicas y no farmacologicas, en pacientes con estas fracturas. Las
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limitaciones del proyecto GIOS son, por un lado la no inclusion de DXA en el programa, el
estar limitado a pacientes ingresados, y por otro la no comprobacion de la persistencia del

tratamiento por parte de los pacientes. "%

Fracture Liaison Service (FLS)

En una revision sistematica y meta-analisis reciente de la efectividad de los
modelos de atencidn para la prevencion secundaria de fracturas osteoporéticas, Ganda et
al revisan 42 articulos de intervencion, llegando a la conclusién de que los modelos
coordinados e intensivos que cubren captacion del paciente, realizacion de DXA, inicio de
tratamiento y seguimiento son los mas efectivos en desenlaces como inicio vy
mantenimiento del tratamiento. Los métodos que sélo incluyen alertas al paciente y/o al
médico de atencién primaria o educacién sanitaria son menos eficaces. ™’

El Fracture Liaison Service es un Servicio Coordinador de Fracturas,

multidisciplinar y orientado a la prevencion secundaria de fracturas.

Modelo de FLS del Hospital Universitario de Gran Canaria Dr. Negrin (HUGC.
Dr. Negrin)

El Servicio de Reumatologia del HUGC Dr. Negrin lidera en la actualidad un FLS
que ha comunicado unos resultados comparables a los observados en el modelo de
Glasgow y similares. %

Los antecedentes del FLS del HUGC Dr. Negrin se situan en el afio 2005, en el que
se pone en marcha un circuito para pacientes con fractura por fragilidad.139 Los casos
fueron pacientes mayores de 50 afios con fractura por fragilidad atendidos en el servicio
de urgencias, a los que se invitd a realizacion de DXA y visita con el reumatélogo. Se
realiz6 un estudio basico de OP y se prescribié tratamiento para prevenir nuevas

fracturas, con seguimiento en consulta durante un afio, remitiendo posteriormente al
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paciente a su médico de atencion primaria. Después un tiempo medio de 4 anos tras la
visita basal, se llevd a cabo una encuesta telefonica para evaluar el cumplimiento del
tratamiento. "° De 683 pacientes que cumplian criterios de inclusién, 380 (55%) fueron
atendidos en el hospital, en la primera visita clinica concertada. El tratamiento previo con
bisfosfonatos fue registrado en el 18% de los pacientes. La DXA se consideré normal en
61 pacientes y reveld osteopenia en 184 y OP en 135. El tratamiento farmacoldgico se
indico al 90% de los pacientes (alendronato en el 76%). De 241 pacientes que
participaron en el estudio, ocho tuvieron nueva fractura (cuatro estaban en tratamiento
con bisfosfonatos y cuatro habian interrumpido el tratamiento). De 187 pacientes
contactados por teléfono a los 4 afios y en los que los bisfosfonatos fueron prescritos en
la visita inicial, 133 (71%) continuaba utilizando los bisfosfonatos. La asistencia a las
visitas programadas se asocio con la adhesion a los bisfosfonatos a largo plazo. Como
conclusion, este modelo de prevencion secundaria de fractura en el que los pacientes son
atendidos en consulta del reumatologo tuvo una eficacia para reclutar pacientes del 55%,
ademas el porcentaje de tratados con bisfosfonatos aumentd del 18% al 76% vy la
adherencia al tratamiento fue buena tras cuatro afios de seguimiento. '*°

El inconveniente principal del programa fue la masificacion de las consultas de
reumatologia y limitacidon para atender otras enfermedades reumaticas. Dados los
limitados recursos humanos del servicio de reumatologia se consider6 que aunque el
programa fue muy efectivo, se necesitaban otras vias clinicas o circuitos mas eficientes
para prevencion secundaria de fractura en el area sanitaria.

Asi, en el HUGC Dr. Negrin se plantearon otras opciones tipo FLS. En el afio 2011
se puso en marcha un programa de prevencidn secundaria de fracturas coordinado por
dos reumatologos, con participacion de una enfermera y de los médicos de atencion
primaria del area sanitaria. El proyecto contd con financiacion del Ministerio de Ciencia e

Innovacion/Instituto de Salud Carlos 11l (P111/01429).
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El estudio se llevdé a cabo en el area norte de Gran Canaria con 2 partes bien
diferenciadas: 1) estudio retrospectivo, y 2) estudio prospectivo de intervencion. '’
La estructura del area de salud en el afio 2012 era la siguiente: 332.650 habitantes

mayores de 14 afios, 21 centros de salud y 255 médicos de atencion primaria.

Estudio retrospectivo

Se analizé una muestra de pacientes con los mismos criterios de inclusion de la
fase prospectiva, atendidos en el servicio de urgencias 6 meses antes del inicio del
estudio. Se comprobd la prescripcion de tratamiento antirresortivo en los registros
electronicos del area de salud 6 meses después de ocurrida la fractura. El grupo
retrospectivo se incluyd para conocer la practica clinica habitual en el area de salud y
eliminar el sesgo de las charlas formativas en atencion primaria sobre los tratamientos en
la visita basal del grupo intervencion.

En el estudio retrospectivo se revisaron 167 pacientes con criterios para
evaluacion, el 70% mujeres y con un promedio de edad de 71 afos. Al revisar los
tratamientos 6 meses después de la fractura, 23 pacientes (13,7%) tenian prescrito un
antirresortivo.

El estudio prospectivo incluyé las siguientes fases:

1. Plan formativo en los centros de salud de los médicos de atencidén primaria del area
sanitaria mediante una sesion de 60 minutos sobre OP y fractura por fragilidad impartida
por los coordinadores reumatdlogos. Los puntos clave de la sesion fueron:
e |a necesidad de tratar a los pacientes con alto riesgo de fractura y de mantener el
tratamiento;
e explicacidn del protocolo de estudio y flujo de pacientes desde la unidad de DXA

hacia atencion primaria; y
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e presentacion del modelo de informe emitido por la unidad de fracturas y oferta de
vias de comunicacion para solucionar dudas (teléfono, fax y correo electrénico).

2. Para la seleccion de pacientes se analizaron las historias de pacientes atendidos en el
servicio de urgencias del hospital. El primer paso consistido en la obtencion del listado
electrénico, seguido por un cribado de pacientes y aplicaciéon de los criterios de inclusion
basandose en la informacién de la plataforma informatica. Este trabajo fue llevado a cabo
por los coordinadores y llevd unas 3 h cada mes. El nuevo listado pas6 a una secretaria
entrenada para el estudio, la cual, mediante llamada telefénica, informé al paciente sobre
la conveniencia de evaluacion desde el punto de vista metabdlico éseo.
Si tras el contacto telefénico el paciente cumplia los criterios de inclusion y aceptaba
participar en el estudio, era citado para la visita basal, la cual se programé al menos 2
meses después de la fractura y con el paciente recuperado. En la visita basal se realiz6
una DXA seguida de una consulta con la enfermera. Esta tarea conllevé una jornada de
trabajo de la enfermera cada semana.

Los criterios de seleccidn/inclusion de los pacientes fueron: adultos mayores de 50
afnos con fractura por fragilidad en cualquier localizacion a excepcién de huesos faciales y
craneo, costillas y huesos de manos y pies. La fractura por fragilidad fue definida como
una fractura que ocurre como consecuencia de una caida de la altura de la persona 0 mas
baja.

Se excluyeron los pacientes con fractura patoldgica o incapacidad funcional grave,
asi como los pacientes con hepatopatia o insuficiencia renal avanzadas o cualquier
enfermedad grave a criterio médico.

3. El protocolo del estudio fue aprobado por el comité ético y de investigacion del hospital
y sigue la Declaracion de Helsinki de 1975. Todos los pacientes dieron el consentimiento

por escrito.
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4. La enfermera registro los siguientes datos de cada paciente:

Historia familiar de fractura OP (fractura de cadera de los padres),

Historia personal de fractura por fragilidad, fumador activo, consumo de alcohol,
artritis reumatoide, el empleo anterior de cualquier medicacién para la OP (en
particular bisfosfonatos) y el uso de corticoides. También se registraron otras
causas de OP secundaria, incluyendo diabetes mellitus tipo 1, osteogénesis
imperfecta en adultos, hipotiroidismo no tratado, el hipogonadismo o la menopausia
precoz (<45 afos), la desnutricion crénica o malabsorcidn, y la hepatopatia crénica.
Asimismo, se obtuvo la altura y el peso de cada paciente para el calculo del indice
de masa corporal.

La densidad mineral 6sea fue medida con un equipo DXA Hologic QDR-4500
(Hologic, Waltham, MA, EE. UU.). Se defini6 masa 6sea normal, osteopenia y OP
segun los criterios de la OMS.

El indice de FRAX® se calculé mediante la herramienta disponible en linea para la
poblacién espafiola.

Las pruebas de laboratorio recomendadas para todos los pacientes incluyeron
hemograma, VSG, perfil bioquimico, calcio y fésforo en suero, fosfatasa alcalina,
niveles de 25 OH vitamina D, asi como estudio tiroideo y paratiroideo. En pacientes
con historia de urolitiasis se anadié la determinacién de calciuria y fosfaturia. En los
varones recomendamos incluir los niveles séricos de testosterona libre, ademas de

las hormonas sexuales LH y FSH.

5. Para el tratamiento y seguimiento, los pacientes recibieron educacioén especifica por

una enfermera entrenada en OP. Se explicd el tratamiento, incluyendo consejos para

realizar ejercicio fisico, mejorar la ingesta de calcio con la dieta, evitar el alcohol y el

tabaco, y tomar medidas para prevenir caidas. Los pacientes fueron informados sobre las

ventajas del tratamiento farmacologico con bisfosfonatos. La enfermera puso particular
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énfasis en la manera de tomar los comprimidos y en la importancia de mantener el
tratamiento prescrito.

Las recomendaciones para indicar el bisfosfonato se basaron en la guia de
tratamiento de la NOF (sitio web para informacion detallada:
http://www.nof.org/professionals/pdfs/NOF ClinicianGuide2009 v7.pdf). El protocolo de
tratamiento fue consensuado entre reumatologia y atencion primaria. La primera opcion
de tratamiento fue alendronato o risedronato. La decision de tratar se basé en el tipo de
fractura (indicado en todas las fracturas de cadera y vértebra), el resultado de la DXA
(indicado en todas las OP) y el riesgo de fractura estimada por la herramienta FRAX® (el
resto de los pacientes se trata si el riesgo de fractura de cadera es > 3%).
Independientemente del empleo de bisfosfonato, se aconsejaron suplementos de calcio
(1.000 mg/d) y vitamina D (800 Ul/d) a todos los pacientes.

Los pacientes atendidos en la visita basal fueron derivados al médico de atencion
primaria con un informe del resultado de la DXA y la decision de tratamiento segun
algoritmo, estuviese o no indicado un bisfosfonato. Dicho informe fue emitido por la
enfermera y firmado por uno de los médicos coordinadores. Los casos mas graves como
las fracturas vertebrales, fracturas multiples y aquellos pacientes con problemas
digestivos para recibir tratamientos orales fueron remitidos a reumatologia (consulta de
enfermedades metabdlicas) a fin de valorar un bisfosfonato pero también otros
tratamientos para la OP.

La variable principal de desenlace fue el porcentaje de pacientes con confirmacion
de inicio de tratamiento con bisfosfonato a los 3 meses de la visita basal, comprobada
tanto en los registros electrénicos (médico coordinador) como mediante llamada telefénica
(enfermera). El trabajo de seguimiento lo realiz6 la enfermera en su dia semanal dedicado

a las fracturas mientras que el coordinador médico empled 3 h mensuales.
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Los resultados preliminares del programa (primer afio de funcionamiento) fueron
los siguientes: en el estudio prospectivo, un total de 532 pacientes cumplieron criterios de
inclusion y fueron invitados a participar, 202 de los cuales (38%) no aceptaron. Asi, se
incluyeron 330 pacientes para la intervencidn, 254 de ellos mujeres (77%). La edad media
fue de 71 anos; 64 pacientes tenian menos de 60 afios, 87 pacientes tenian entre 60 y 69
afnos, 103 pacientes tenian entre 70 y 79 afos, y 76 pacientes tenian mas de 79 afios. La
fractura mas frecuente fue la de antebrazo (34%) seguida por la de fémur (21%). Un total
de 68 pacientes (20%) estaba recibiendo suplementos de calcio y/o vitamina D, y 45
pacientes (13%) tomaban bisfosfonato u otros farmacos eficaces para la reduccion de
fracturas en la visita basal (59 de ellos, el 18%, en el pasado). El estudio DXA mostré
osteopenia u OP en el 80% de los casos. El FRAX® para fractura de cadera fue > 3% en
153 pacientes (46%). Después de la visita basal, 213 pacientes se remitieron al médico de
atencion primaria (64%) y 117 pacientes a la consulta hospitalaria (35%). En total se
recomendo tratamiento con bisfosfonato a 223 pacientes (67%), 109 de los remitidos a
atencion primaria (51%) y 114 de los enviados a consulta hospitalaria (97 %).

En el seguimiento a los 3 meses, con datos de 169 pacientes a los que se
prescribio tratamiento con bisfosfonato, 133 (78%) estaban realizando el tratamiento
prescrito. Doce de los 133 pacientes comenzaron el tratamiento después del reenvio del
informe al médico de primaria o después de una nueva cita en consulta hospitalaria.
Extrapolando los datos a la muestra completa, de 223 pacientes a los que se indicé
bisfosfonato (se multiplico por 5 respecto a la visita basal), 3 meses después de la visita
habian iniciado el tratamiento 174 pacientes (se multiplicd por 4 respecto a la visita basal).
Comparando el grupo de pacientes que comenzaron el tratamiento a los 3 meses con los
que no lo hicieron, los pacientes que lo iniciaron tenian un promedio de edad mayor (74

vs. 70 afios; p = 0,007). Sin embargo, no hubo diferencias significativas en relacion con el
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sexo, el tipo de fractura, el riesgo de fractura medido por el FRAX ® o el tipo de médico a
quien se remitié el paciente (atencién primaria o consulta hospitalaria de reumatologia.'*'

La conclusién fundamental de la aplicacion a poblacion espafola de un programa
de prevencion secundaria es que resulta eficaz para la captacion de pacientes e inicio de
tratamiento a corto plazo. El proyecto intenta abordar un protocolo multidisciplinar para la
prevencion secundaria de fractura que sea eficiente, perdurable e integrado en la
asistencia sanitaria habitual. Supone la adaptacién al entorno sanitario espafnol del
modelo FLS de Glasgow, afadiendo un plan formativo de los médicos de atencion
primaria.

En la actualidad el programa cuenta con la participacion de Reumatologia,
Geriatria, Atencion primaria y Traumatologia. La visita basal la realiza una enfermera
entrenada especificamente para el programa y que se considera una pieza fundamental
del mismo. El objetivo es que la visita de pacientes sea diaria en lugar de un dia por
semana, es decir, el centro hospitalario dote al programa de una enfermera con
dedicacion plena a las fracturas. Se pretende que el proyecto sirva de referente para la
creacion de unidades estables de atencion a las fracturas en otras areas sanitarias
espafolas

En una publicacion reciente se comunicé un reclutamiento de mas de 700
pacientes en el FLS del HUGC Dr. Negrin con resultados de adherencia al tratamiento a
dos afios. "' Ademas, se realizé un analisis de factores predictivos de adherencia. En los
resultados se incluyen datos de 759 pacientes atendidos en el programa. Los farmacos
usados fueron: 49% alendronato, 27% risedronato, 17% denosumab y 6% otros. La
adherencia a los 6, 12, 18 y 24 meses fue del 74, 72, 72 y 73% respectivamente. Los
factores asociados a la adherencia fueron el sexo femenino y el haber estado con
tratamiento antirresortivo previamente.

Las causas de retirada o abandono del tratamiento a los 12 meses en 83 pacientes
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contactados telefénicamente fueron (46 no lo tomaron desde el principio) 25 no estaban
de acuerdo con el tratamiento, 24 pacientes no sabian la razon, 18 pacientes lo dejaron o
no lo comenzaron a tomar por su médico de atencién primaria 8 por efectos secundarios
gastrointestinales y 5 por polifarmacia y 3 por contraindicacion con otras enfermedades.
Como conclusion los autores consideran que en Espafia un programa de prevencion
secundaria de fracturas por fragilidad basado en la colaboracién entre atencion primaria y

especializada parece efectivo a medio-largo plazo. **'
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HIPOTESIS

La fractura por fragilidad supone un problema sanitario de primera magnitud y que
ira en aumento en los préximos afos, por lo cual son necesarios modelos de atencion
sanitaria eficientes que tengan como objetivo reducir la morbilidad y la mortalidad de estos
pacientes. De entre los diferentes modelos, el FLS ha demostrado eficacia y eficiencia en
multiples estudios.™® En el modelo de FLS del HUGC Dr. Negrin se estima que mas de la
mitad de los pacientes con fractura por fragilidad no participan en su programa de
prevencion secundaria de fracturas por diversos motivos. El funcionamiento del FLS ha
estado limitado por la dedicacién de la enfermera sélo un dia por semana al tener una
actividad polivalente de reumatologia. En el ultimo trimestre de 2015 se incorporé una
enfermera de refuerzo con lo que el numero de pacientes candidatos a participar en el
programa deberia ir en aumento. Sin embargo, un porcentaje significativo de pacientes
seguira estando fuera del programa por su negativa a participar. Estos pacientes
presentan unas caracteristicas diferenciales que es necesario determinar. Algunas de las
caracteristicas de los pacientes que no desean participar en el programa podrian servir
para la puesta en marcha de modificaciones del programa de fracturas. El objetivo del
FSL del HUGC Dr. Negrin es que al menos tres de cada cuatro pacientes con fractura
participen de alguna manera en el programa.

La hipotesis que planteamos es que los pacientes de mayor edad con
comorbilidades y polimedicados asi como los pacientes con fractura de cadera y aquellos
con peor nivel socioecondmico son los menos proclives a participar en el programa de
prevencion secundaria de fracturas. Al mismo tiempo, el médico de atencion primaria y el
centro de salud que le corresponde al paciente podrian jugar un papel adicional en la
participacion; los pacientes que son atendidos por médicos de familia participarian con

mayor frecuencia en el programa.
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OBJETIVO

El objetivo principal de esta tesis doctoral es el analisis de los factores implicados
en la "no participacion" en el protocolo multidisciplinar de los pacientes con criterios de
inclusion en el modelo de prevencion secundaria de fractura osteoporética coordinado por
reumatologia y centrado en la enfermera y el médico de atencion primaria puesto en
marcha en el HUGC Dr. Negrin.

Las aportaciones del estudio residen basicamente en la deteccion de factores de
no adherencia modificables, de manera que puedan incorporarse modificaciones factibles
que permitan aumentar la participacion de los pacientes en el FLS que esta funcionando

en el area norte de Gran Canarria.

Los objetivos secundarios son los siguientes:

e Analizar el empleo de bisfosfonatos en pacientes que no participan en el

programa.

e Analizar la aparicion de nuevas fracturas en pacientes participantes y no

participantes en el programa.
e Analizar la mortalidad en pacientes con fractura osteopordética en el area norte

de Gran Canaria, en pacientes participantes y no participantes en el programa.
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MATERIAL Y METODO

Diseno del estudio

Se trata de un estudio epidemioldgico, retrospectivo y descriptivo.

Poblacion y ambito de estudio

La poblacion mayor de 50 afios adscrita al HUGC Dr. Negrin en enero de 2013 era de

184.704 personas distribuida segun la tabla 10.

Tabla 10. Datos por municipios de la poblacién mayor de 50 afios adscrita al HUGC Dr. Negrin.

Municipio

35001-Agaete
35020-Aldea
de San Nicolas,
La
35006-Arucas
35008-Firgas
35009-Galdar
35013-Moya
35016-Palmas
de Gran
Canaria, Las
35021-Santa
Brigida
35023-Santa
Maria de Guia
35027-Teror
35032-
Valleseco
35033-Vega
de San Mateo

TOTAL

50-54

419
563

2602
559
1691
604
28445

1575

1027

952
306

565

39308

55-59

329
428

2003
413
1333
484

23702

1307

808

694
237

476

32214

60-64

349
386

1638

352
1180
417

21078

1107

725

636
258

402

28528

65-69
282
298

1564
355
1098
418
18472

867

633

577
235

413

25212

70-74

244
315

1222
295
823
344

13816

611

509

463
190

280

19112

75-79
230
323

1112
274
859
337
12926

577

579

506
203

261

18187

Tramo de edad en ainos

80-84

186
248

867
157
688
276
9016

425

435

335
140

179

12952

Estadistica del Padron Continuo a 1 de enero de 2013. (Ambos sexos)

85- 90-
89 94
95 44
111 36
356 112
75 24
252 88
113 42
4461 1665
207 64
174 73
167 48
58 19
95 41
6164 2256

95-
99
15
17

34

34

481

22

19

664

107

Fuente: Instituto Nacional de Estadistica

Esta poblacién era atendida por personal de atencion primaria, distribuida en los 24

centros de salud del area norte de Gran Canaria, cuyo hospital de referencia es el HUGC

Dr. Negrin.
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Se seleccionaron los pacientes con fractura por fragilidad que acudieron al servicio de
urgencias del HUGC Dr. Negrin en el primer cuatrimestre de 2013, diagnosticados de
fractura osteoporética e invitados a participar en la unidad de tratamiento multidisciplinar
de fractura por fragilidad. Dos médicos reumatologos de la unidad de fracturas revisaron
el listado de urgencias del primer cuatrimestre de 2013 con diagnostico de fractura y
aplicaron los criterios de inclusion y exclusion.

Criterios de inclusién

Se consideré que cumplian criterios de inclusion los pacientes mayores de 50 afios
que acudieron al servicio de urgencia y fueron diagnosticados de fractura por fragilidad en
cualquier localizacion, excepto cara, costillas, mano, pie y craneo. Se considero fractura
por fragilidad a toda aquella producida por caidas desde una altura no superior a la del
propio individuo.

Criterios de exclusion

Pacientes con enfermedades graves como insuficiencia renal o hepatica avanzada o
cancer avanzado. Pacientes con fractura por metastasis o tumor 6seo primario. Fracturas

traumaticas como accidentes de trafico o caidas desde una altura.

Las fuentes de informacion empleadas fueron indirectas y se exponen a continuacion:

1. Listado del servicio de urgencias del H.U.G.C. Dr. Negrin de pacientes atendidos por
fractura.

2. Revision de la base de datos de la unidad de fracturas del departamento de
reumatologia del HUGC Dr. Negrin.

3. Historia clinica informatizada de la gerencia de atencién primaria de Gran Canaria
(Aplicacion Drago). La fecha de inicio de uso de la historia clinica informatizada (Drago)
recogida va del afio 1997 la mas antigua, al 2007 la mas reciente.

4. Datos de acceso publico del colegio de médicos de Las Palmas de Gran Canaria,
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accesibles en su pagina web www.medicoslaspalmas.es
Las variables a estudiar se enumeran a continuacion:
1. Las relacionadas con el paciente: socio-demograficas
2. Las relacionadas con tratamientos y comorbilidades.
3. Las relacionadas con el sistema sanitario y sus profesionales.
4. Las relacionadas con la OP y la fractura.
La Participacion, o no participacion en el programa de fracturas sera la variable
principal que determine a que grupo pertenece cada individuo.
Variables relacionadas con el paciente
1) Variables sociodemograficas:
Se incluyeron entre otras, la edad del paciente en el momento de la fractura, el
sexo, el municipio de residencia y la problematica social. En la tabla 11 se expone el

listado completo de las variables sociodemograficas con su definicién correspondiente.

Tabla 11. Variables sociodemograficas

Variable Criterio
Edad del paciente en el
momento de la fractura, en Fecha de nacimiento del paciente.

afos

Sexo Masculino o femenino

Municipio 1.Las Palmas; 2.Arucas; 3.Galdar; 4.Moya; 5.Santa Brigida; 6.Teror; 7.Santa
Maria de Guia; 8.Valleseco; 9.San Mateo; 10.Telde; 11.San Bartolomé;
12.Agaete; 13.Firgas; 14.La Aldea de San Nicolas; 15.Tejeda.

Problema social Se considera problema social a todo paciente con este diagnéstico en su
historia clinica informatizada de Atencién Primaria o similares (persona sin
recursos, conflicto familiar)

Exitus Fallecimiento del paciente en los 18 meses siguientes a la fractura de la

fractura y fecha del éxitus.

"La fuente origen de los datos fue la aplicacion informatica Drago de Atencién Primaria en todos los casos, salvo en el
dato de edad en el momento de la fractura que se obtiene del listado de fracturas del Servicio de urgencias del H.U.GC.

Dr. Negrin.
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2) Tratamientos y comorbilidades del paciente

Forman parte de este bloque de variables los antecedentes personales, la actividad

fisica y capacidad funcional, tratamiento y polifarmacia, indice de masa corporal, indice de

comorbilidad de Charlson y la anotacion sobre cumplimiento en su historia de salud. En la

tabla 12 se expone el listado completo de variables relacionadas con tratamientos y

comorbilidades del paciente, con su definicion correspondiente.

Tabla 12. Tratamientos y comorbilidades del paciente’

Variable

Paciente
Polimedicado

Numero de farmacos al
ano de la fractura

indice de masa corporal
(IMC).

Capacidad funcional
(actividades basicas de
la vida diaria).

Diabetes mellitas tipo 2
(DM2). "

Hipertension arterial
(HTA).”

Criterio

Consumo de 4 o mas farmacos al dia, en la época de la fractura.

Total de principios activos que aparece en su receta electrénica o plan de largo
tratamiento. Se excluyen, colirios, pafales y otros accesorios.

El indice de masa corporal, definido como el peso en kgs / talla en m?:
1. Normopeso (18,5 — 24,9), sobrepeso ( 25 — 29,9), obesidad grado | (30 — 34,9),
obesidad grado Il ( 35 — 39,9), obesidad grado Il (= 40)

Las actividades basicas de la vida diaria son las minimas que debe realizar una
persona para vivir independientemente en su domicilio y se relacionan con el
autocuidado como el aseo personal, vestirse, comer, uso del bafo, desplazarse y
control de esfinteres. Se valoré a partir del indice de Barthel al afio de la fractura
registrado en la aplicacion Drago. El indice de Barthel consiste en la valoracién de la
semana previa al registro de actividades. Interpretacién: De 0 a 100:

1. Dependiente total = < 20 puntos.

2. Dependiente grave = de 20 a 35 puntos.

3. Dependencia moderada = de 40-55 puntos.

4. Precisa una minima ayuda/dependencia leve = de 60 a 90 puntos.

5. Normal/independiente = 90 a 100 puntos.

Se considera diabetes cuando:

1. Por cualquiera de estos métodos y en dos determinaciones

se obtienen valores de:

- Glucemia basal en plasma venoso igual o mayor a 126 mg/ dl.

- Glucemia en plasma venoso igual o superior a 200 mg/dl a las dos horas tras
sobrecarga oral de 75 gramos de glucosa.

- HbA1c = 6,5% usando la técnica NGSP (National Glycohemoglobin Standarization
Program). Esta técnica es la empleada en los laboratorios de referencia del SCS.

2. En una ocasidon ha presentado una glucemia al azar en plasma venoso igual o
superior a 200 mg/dl, en presencia de sindrome diabético (poliuria, polidipsia,
polifagia, pérdida inexplicable de peso).

Se define como la elevacion de los valores de presion arterial sistélica (PAS) > 140
mmHg y/o presién arterial diastélica (PAD) >90 mmHg en adultos de 18 afios 0 mas,
o0 como la toma de medicacion antihipertensiva.
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Variable

Cardiopatia. -

Accidente

cerebrovascular (ACV)

Paciente
Pluripatolégico

Persona mayor de
riesgo

Paliativo

Ansiedad”

Tabla 12. Tratamientos y comorbilidades del paciente’
(continuacioén)
Criterio

Pacientes con diagndstico de angor, cardiopatia isquémica, sindrome coronario
agudo o insuficiencia cardiaca, principalmente de origen hipertensivo.

Diagnésticos de Isquemia cerebral transitéria, ACV isquémico o hemorragico.

Coexistencia de dos o mas enfermedades cronicas que conllevan la aparicion de
reagudizaciones y patologias interrelacionadas que condicionan una especial
fragilidad clinica que grava al paciente con un deterioro progresivo, y una
disminucion gradual de su autonomia y capacidad funcional, generando una
frecuente demanda de atencién a diferentes ambitos asistenciales. Todo con
independencia de la edad.

Mayor de 65 afios en condiciéon de fragilidad o vulnerabilidad, que por condiciones
fisicas, mentales, funcionales o sociales se encuentra en alto grado de dependencia,
0 proximo a ella. Para ser considerado persona mayor de riesgo, deben estar
presentes a menos 2 de los siguientes criterios 6 solo el de atencién domiciliaria,
demencia o enfermedad terminal:

> de 80anos, vivir solo, pérdida de pareja en el ultimo afio, cambio reciente de
domicilio, polimedicacion, ingreso hospitalario en el ultimo afio, afeccién cronica
invalidante (ACV con secuelas , IAM o ICC recientes, enfermedad de Parkinson,
EPOC, Enfermedad osteoarticular, caidas recurrentes, déficit visual severo,
hipoacusia severa, depresion) , problematica social con incidencia sobre la salud
(situacidon econdémica precaria, ingresos insuficientes, aislamiento geografico
extremo, ausencia de apoyo familiar o social)

Los elementos para identificar la situacion de enfermo terminal son los siguientes:

1. Presencia de enfermedad avanzada, progresiva e incurable.

2. Falta de posibilidades razonables de respuesta al tratamiento especifico de la
enfermedad de base.

3. Presencia de numerosos problemas o sintomas intensos, multiples,
multifactoriales y cambiantes.

4. Gran impacto emocional en el paciente, su familia y el equipo terapéutico, muy
relacionado con la presencia, explicita o no, de la muerte. y 5. Prondstico de vida
inferior a 6 meses.

Pacientes con diagnésticos registrados de:

1. Trastorno de ansiedad fobica. Fobias sociales, Fobias especificas, Agorafobia
2. Otros trastornos de ansiedad

Trastorno de angustia, Trastorno de ansiedad generalizada, Trastorno mixto
ansioso-depresivo. Otro trastorno mixto de ansiedad, Otros trastornos de ansiedad
3. Trastorno obsesivo-compulsivo

4. Reacciones de estrés y trastornos de adaptacion

Trastorno por estrés postraumatico, Reaccion de estrés agudo, Trastorno de
adaptacion, Trastornos disociativos

5. Trastornos somatomorfos

6. Oftros trastornos neuroéticos
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Variable

Otras patologias
psiquiatricas

Tratamiento
ansiolitico/
antidepresivo

Tratamiento
psiquiatrico

indice de comorbilidad
de Charlson

Tabla 12. Tratamientos y comorbilidades del paciente’

(continuacioén)
Criterio

Paciente con diagnéstico registrado de patologia psicoética, trastorno de la conducta
alimentaria, de personalidad o cualquier otra categoria incluida en CIE o DSM.

Pauta en receta electronica de ansioliticos, principalmente benzodiacepinas,
hipnéticos y antidepresivos de manejo en atencion primaria.

Pauta en receta electrénica de antipsicéticos.

Se trata de un sistema de evaluacion de la esperanza de vida a los diez afos, en
dependencia de la edad en que se evalua, y de las comorbilidades del sujeto.
Ademas de la edad, consta de 19 items, que si estan presentes, se ha comprobado
que influyen de una forma concreta en la esperanza de vida del sujeto.

Los 19 items se enumeran a continuacion:
1.Infarto de miocardio

2.Insuficiencia cardiaca congestiva
3.Enfermedad vascular periférica

4 Enfermedad cerebrovascular
5.Demencia

6.Enfermedad Pulmonar Crénica
7.Patologia del tejido Conectivo
8.Enfermedad ulcerosa

9.Patologia hepatica ligera

10.Patologia hepatica moderada o grave
11.Diabetes

12.Diabetes con lesion organica
13.Hemiplejia

14.Patologia renal (moderada o grave)
15.Neoplasias

16.Leucemias

17 Linfomas malignos

18.Metastasis Solida

19.SIDA.

Las definiciones de IMC, Diabetes, Hipertension arterial, Cardiopatia, Dislipemia y Accidente cerebrovascular se obtienen de

http://www3.gobiernodecanarias.org/sanidad/scs/content/665e1471-d27e-11e2-8241 -7543d39dbb8a/ProgramaEVAcompleto.pdf*149

Las definiciones de persona mayor de riesgo, actividades basicas de la vida diaria y paliativo se obtienen de

http://www3.gobiernodecanarias.org/sanidad/scs/content/96706858-ec54-11dd-9b81-
9f3df21ba27/GUIA_PERSONAS_MAYORES pdf**'*

Clasificacion CIE-10***

La fuente origen de los datos fue la aplicacion informatica Drago de Atencién Primaria

en todos los casos, salvo en el dato indice de Charlson, que se calcula a partir de la

aplicacién Drago de Atencién Primaria.
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3) Variables relacionadas con el sistema sanitario y sus profesionales
Se incluyen aqui datos como la aportacion a la seguridad social, caracteristicas del
meédico que atiende, del centro de salud al que pertenece el paciente, calidad de los
registros en las historias clinicas o barreras de acceso como el pertenecer al programa de
atencion domiciliaria. En la tabla 13 se expone el listado completo de las variables
relacionadas con el sistema sanitario y sus profesionales con su definicion
correspondiente y fuente origen del dato.
La fuente origen de los datos fue la aplicacion informatica Drago de Atencion Primaria.
Los datos relacionados con el médico de atencidn primaria (sexo, especialidad, numero

de colegiado y desarrollo de actividad privada) se obtuvieron de la pagina web del Colegio

Oficial de Médicos de Las Palmas.

Tabla 13. Variables relacionadas con el sistema sanitario y sus profesionales

Variable Criterio

Aportacién a la
seguridad social

1) 0% o exentos de aportaciéon: rentas de integraciéon social o pensiones no
contributivas, parados sin derecho a subsidio, accidentes laborales o enfermedad
profesional, ciertos casos especiales de discapacidad,

2) 10% : pensionistas con rentas inferiores a 100.000€ anuales, 40%: activos con
rentas inferiores a 18.000€ anuales,

3) 50%: activos con rentas superiores a 18.000€ anuales

4) 100%: mutualistas o sin derecho a asistencia sanitaria no urgente)

Datos suficientes en
la aplicacién Drago
/Atencién Primaria

1. datos suficientes: existe un registro del episodio de la fractura 6 de OP;

2. datos suficientes parcialmente: no existe ninguno de los datos anteriores pero si
en los antecedentes personales del paciente y

3. no existen datos suficientes

Sexo del médico de
primaria

Especialidad del
meédico de atencion
primaria

Ndmero de
colegiado del
médico de atencion
primaria

Masculino o femenino

Se considera especialista en MFyC si esta registrado en el Colegio Oficial de
Médicos de Las Palmas.

Registrado en el Colegio Oficial de Médicos de Las Palmas.
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Tabla 13. Variables relacionadas con el sistema sanitario y sus profesionales

(continuacién)

Variable

Actividad privada por
parte del médico de
atencion primaria

Centro de salud al
que pertenece el
paciente

Numero de
facultativos que han
intervenido

Numero de procesos
asistenciales

Lugar del proceso
asistencia

Atencion
domiciliaria

Criterio

Registro en el Colegio Oficial de Médicos de Las Palmas de actividad privada por
parte del médico de atencidn primaria.

Centro de Salud o Consultorio local que atiende al paciente con la fractura y al que
pertenece su MAP.

Numero de médicos que ha atendido al paciente tras la fractura. No incluye
enfermeros ni otro personal sanitario.

Incluye todos los procesos realizados, desde la repeticion del tratamiento pautado en
consultas externas de segundo o tercer nivel, hasta visitas domiciliarias por del
médico de atencién primaria, desde el momento de la fractura hasta 12 meses
después.

1. Centro de Salud;

2. Domicilio;

3. no disponible.

No incluye citas a otros niveles que no sean Atencion primaria.
Desde el momento de la fractura hasta 12 meses después.

Paciente incluido en la cartera de servicios del programa de atencidon domiciliaria de
la gerencia de Atencion Primaria del Servicio Canario de Salud. En dicha cartera se
incluyen los pacientes que no pueden desplazarse al centro de salud por
incapacidad fisica, psiquica, funcional y/o social. En estos casos el médico de
atencién primaria acude al domicilio de forma programada.

Real Decreto Ley 16/2010 de la formula de aplicacion por medicamentos prescritos bajo receta del Sistema Nacional de Salud (SNS)

tomando en cuenta las rentas anuales. *

Las definiciones de atencion domiciliaria se obtienen de

http://www3.gobiernodecanarias.org/sanidad/scs/content/96706858-ec54-11dd-9b81-9f3df21ba27/GUIA_PERSONAS_MAYORES.pdf**

4) Variables relacionadas con la osteoporosis y la fractura

Pertenecen a este tipo de variables datos como antecedentes familiares o

personales de fractura, habitos toxicos, factores de riesgo de OP secundaria, tratamientos

para OP antes y después de la fractura 6 nuevas fracturas tras la invitacion al programa.

En la tabla 14 se expone el listado completo de las variables relacionadas con la

osteoporosis y la fractura, con su definicion correspondiente y fuente origen del dato.
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Tabla 14

. Variables relacionadas con la osteoporosis y la fractura

Variable

Antecedentes
Familiares de Fractura

Historia personal de
fractura por fragilidad

Tipo y fecha de
fracturas previas

Tipo de fractura
motivo del estudio

Tabaquismo“

Ingesta endlica

Actividad fisica

OP secundaria

DXA previa

Criterio

Pacientes con antecedentes de fractura osteoporética de cadera en madre o padre

Paciente que ya habia presentado una fractura osteoporoética previamente.

Fracturas osteopordéticas previas al 1 de enero del 2013.
1. antebrazo, 2. Fémur, 3. humero, 4. vertebral, 5.otras

1. antebrazo, 2. Fémur, 3. Himero, 4. Vertebral, 5.otras

1. Fumador activo: persona que consume tabaco a diario, independientemente del
tipo y cantidad, e incluye a los pacientes en fase de accion para dejar de fumar.

2. Exfumador: Persona que lleva mas de un afio sin fumar.

3. No fumador: El que nunca ha fumado de forma habitual.

1. No bebedor: No consumo de alcohol habitual.

2. Bebedor de riesgo:

2. a. Hombres: ingesta diaria superior a 4 UBE/dia (40 g/dia) o 28 UBE/semana
(280 g/semana).

2. b. Mujeres: ingesta diaria superior a 2,5 UBE/dia (24 g/dia) o 17 UBE/semana
(170 g/semana).

2.c. Aquellas personas que sin alcanzar los limites de riesgo sefialados en su
consumo semanal, reconocen ingestas superiores a 5 UBE/dia (50 g/dia), al
menos una vez al mes.

3. Bebedor problema: Supera los limites semanales del bebedor de riesgo.

15.9.1) Activa: realiza ejercicio con los criterios de duracion,

frecuencia e intensidad adecuados, o bien, realiza una actividad fisica en su
tiempo libre que genera un gasto calérico de mas 2.000 kcal/semana.

15.9.2) Parcialmente activa: realiza ejercicio fisico o deporte

sin cumplir con los criterios adecuados de duracion, frecuencia e intensidad, o
bien, realiza una actividad fisica en su tiempo libre que genera un gasto calérico
entre 500 -2.000 kcal/semana.

15.9.3) Inactiva: no realiza ningun tipo de ejercicio o deporte, o bien, realiza una
actividad fisica en su tiempo libre que genera un gasto calérico menor de 500
kcal/semana.

Historia documentada de: Diabetes tipo 1, Artritis reumatoide, Osteogénesis
imperfecta, Hipertiroidismo crénico no tratado, Hipogonadismo, Menopausia precoz
<45 anos, Malnutricion/malabsorcién crénica, Enfermedad hepatica croénica,
Corticoides durante mas de 3 meses en algin momento a una dosis de prednisona

de 5mg/dia o superior

Paciente con registro de DXA anterior al 1 de enero de 2013
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Tabla 14. Variables relacionadas con la osteoporosis y la fractura

(continuacion)

Variable

indice FRAX®

Diagnéstico de OP
previo

Tratamiento previo
para OP

Diagnodstico/Nota de
no cumplidor

Listado de todos los
tratamientos para OP
en el aio siguiente a
la fractura

Nueva fractura tras la
de invitacion al
protocolo

Fecha y tipo de nueva

fractura

Criterio

Calculado a partir de los datos obtenidos de la historia clinica informatizada de
atencién primaria, sin incluir DXA.

Paciente con diagnéstico de OP en su historia clinica antes de la fractura.
Pacientes con tratamiento para OP pautado con fecha anterior al 1 de enero de
2013. Incluyen calcio y Vitamina D, bisfosfonatos y equivalentes.

Registro de cualquier anotacién sobre no adherencia o cumplimiento terapéutico.

Especifica tipo, via y frecuencia de administracion. Incluyendo calcio, vitamina D y
el ambito de aplicacion: en hospital o ambulatorio

Registro de fractura posterior a la fractura que origina la invitacion al programa.

Fecha de produccion de nueva fractura, posterior a la fractura que motiva su
seleccion para el estudio, o en su defecto la de registro de nueva fractura.

1.antebrazo, 2. fémur, 3. Himero, 4. Vertebral, 5.otras

Las definiciones de Tabaquismo, ingesta endlica y actividad fisica se obtienen de

http://www3.gobiernodecanarias.org/sanidad/scs/content/665e1471-d27e-11e2-8241-7543da9dbb8a/ProgramaEVAcompleto.pdf**

La fuente origen de los datos fue la aplicacion informatica Drago de Atencién

Primaria en todos los casos, salvo el dato del tipo y fecha de fractura que se obtiene del

listado de fracturas del Servicio de urgencias del H.U.GC. Dr. Negrin.*

Procedimiento

El trabajo de campo se llevd a cabo en el primer semestre del 2015 con el objetivo

de que transcurriera al menos un afo tras la fractura a fin de analizar la intervencion

sanitaria en el grupo de pacientes incluidos y las re-fracturas.

Se realiz6 una revisidon sistematica de las historias clinicas informatizadas de

77



atencion primaria, a partir del cribado de pacientes realizado por los médicos del servicio
de reumatologia coordinadores del estudio. (Anexo 1.Hoja de recogida de datos)
Posteriormente los datos se introdujeron en una aplicacion Excel, para un posterior

analisis.

Analisis estadistico

Se realizd una descripcidn global de la muestra y se compararon las caracteristicas
de los pacientes que participan en el programa con los que no participan. Las posibles
diferencias entre grupos se analizaron mediante la prueba T de Student para variables
continuas y la prueba de Chi cuadrado (o el test exacto de Fisher si procedia) para
variables categoricas. Los datos que resultaron significativos en el analisis bivariante se
aplicaron en un modelo de regresion multiple en el que la variable dependiente fue acudir
al programa de prevencion secundaria de fractura. Se empled el paquete estadistico

SPSS 18.0 para el analisis de datos. La significacidon estadistica se situé en p<0.05.

Aspectos ético-legales
El estudio cuenta con la aprobacién de la comision de docencia e investigacion del
hospital universitario Dr. Negrin como de la Gerencia de Atencion Primaria del area de

Gran Canaria (Anexo 2).
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RESULTADOS

En el primer cuatrimestre de 2013 fueron atendidos en el servicio de urgencias del
H.U.G.C. Dr. Negrin por fractura por fragilidad y criterios para el estudio un total de 447
pacientes mayores de 50 anos.

De los 447 pacientes se excluyeron 17 por historia duplicada, un paciente por
tratarse de una fractura tras caida de 5 metros y un paciente por politraumatismo en
accidente de trafico, quedando finalmente una muestra de 428 pacientes que son los que
se analizan en esta tesis.

La distribucion por meses fue la siguiente: 136 pacientes en enero, 99 en febrero,
101 en marzo y 111 en abril, resultando un promedio en el periodo analizado de 3,5

fracturas diarias.

Caracteristicas de la muestra

1) Caracteristicas sociodemograficas de la muestra

La edad media de los pacientes incluidos fue de 73 afios, siendo un 73% de ellos
mujeres. Después del grupo de otras fracturas (28%), la fractura mas frecuente fue la de
cadera (26%), seguida por la fractura de antebrazo (22%). En cuanto a la distribucion del
tipo de fracturas por sexo, el 25,5% de las fracturas de mufieca ocurrian en varones, el
27,2% de las fracturas de fémur, el 23,7% de las fracturas de humero, y el 26,5% de las
fracturas vertebrales también las sufrian los varones.

Por municipios el 66,9% pertenecian a Las Palmas de Gran Canaria, seguidos del
7,4% que residia en Arucas. El 5,3% eran de Galdar, el 4,7% de Santa Brigida, el 3% de
Teror, el 2,7% de Santa Maria de Guia, el 2,4% de Moya y el 7,6% de otros municipios.

La tabla 15 presenta las caracteristicas sociodemograficas analizadas relacionadas

con el paciente. La figura 7 muestra la distribucion de fracturas por sexo.
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Tabla 15. Caracteristicas sociodemograficas

Caracteristica Valor de la muestra reclutada N efectiva
Edad media en afios, media (DE) 73,8 (11,5) 428
Sexo n (%):

Mujer 295 (73,6) 401
Hombre 106 (26,4)

Tipo de Fractura n (%):

Antebrazo 96 (22,4) 427
Cadera 113 (26,5)

Humero 61 (14,3)

Vertebral 37 (8,7)

Otras fracturas 120 (28,1)

Tipo de fractura por sexo

®\aron

BMujer

Figura 7.Tipo de fractura por sexo (datos en %)

2) Tratamientos y comorbilidades del paciente
El 80% de los pacientes se encontraba polimedicado con un promedio de 7,8 farmacos
prescritos al dia.
El indice de masa corporal medio fue de 28. El 19% de los pacientes precisaba ayuda
para casi todas las actividades basicas de la vida diaria, estando un 3% institucionalizado.

La patologia mas frecuente de las incluidas en el programa de enfermedad vascular
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aterosclerotica de la gerencia de atencion primaria fue la hipertension arterial (63%)
seguida de la dislipemia (57%), la diabetes tipo 2 (29%), la cardiopatia (21 %) y el ictus
(9%). En cuanto a otro tipo de patologia el 43% estaba diagnosticado de ansiedad o
depresion y el 8% de patologia psicoética. El 57% de los pacientes tomaba tratamiento
ansiolitico y el 7% recibia tratamiento antipsicético. Estaban considerados como pacientes
pluripatologicos el 40% y como persona mayor de riesgo el 36%. El indice de
comorbilidad de Charlson mas frecuente fue 0 (33%), seguido de 1 (27%) y 2 (18%).

EL 3% de los pacientes estaba etiquetado como no cumplidor en atencién primaria. La
tabla 16 presenta de forma ampliada las comorbilidades y tratamientos de la muestra. La

figura 9 muestra la distribucion de puntuaciones del indice de Charlson

Tabla 16. Tratamientos y comorbilidades del paciente

Caracteristica Valor de la muestra reclutada N efectiva
Polimedicado, n (%) 275 (80,6) 341

Numero de farmacos
al afno de la fractura, media (DE) 7,8 (4,3) 341

indice de masa corporal, media (DE) 28,4 (5,2) 341

Capacidad funcional, n (%):

Precisa ayuda para casi todo 81(18,9) 101

Normal 17 (4,0)

Con dificultad sin ayuda 3(0,7)
Diabetes, n (%) 99 (29,1) 341
Hipertension arterial, n (%) 217 (63,8) 341
Cardiopatia, n (%) 71 (20,9) 341
Dislipemia, n (%) 195 (57,4) 341
Accidente cerebrovascular, n (%) 31(9,1) 341
Paciente Pluripatolégico, n (%) 138 (40,5) 341
Persona Mayor de Riesgo, n (%) 124 (36,2) 341
Paciente Paliativo, n (%) 2 (0,6) 341
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Tabla 16. Tratamientos y comorbilidades del paciente (continuacion)

Caracteristica Valor de la muestra reclutada N efectiva
Ansiedad/Depresion, n (%) 149 (43,6) 341
Patologia psicética, n (%) 28 (8,2) 341
Tratamiento ansiolitico/antidepresivo, n (%) 196 (57,14) 341
Tratamiento antipsicético, n (%) 25(7,3) 341

indice de Comorbilidad de Charlson
112 (32,9) 341
94 (27,6)
61 (17,9)
44 (12,9)
21(6,2)
6 (1,8)
2 (0,6)

O~ WN->O0O

Paciente no cumplidor, n (%) 12 (3,5) 341
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Figura 8. indice de Charlson (datos en %)

profesionales.
El porcentaje de aportacién a la seguridad social mas frecuente fue del 10% (73%).
El 65% de los médicos de atencidn primaria que atienden tienen registrada la especialidad
de Medicina Familiar y Comunitaria y el 4% realiza actividad privada. Durante el afo

posterior a la fractura los pacientes son atendidos por una media de 1,3 facultativos que
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realizan una media de 7 procesos asistenciales. En un 18% de los pacientes la asistencia
fue exclusivamente domiciliaria y pertenecen al programa de atencion domiciliaria el 21%
de los pacientes. El 62% de las historias clinicas informatizadas tenia datos suficientes y
en el 21% existian datos incompletos. El 9% de los pacientes presenté algun tipo de
problema social. La tabla 17 muestra las caracteristicas relacionadas con el sistema

sanitario y sus profesionales.

Tabla 17. Variables relacionadas con el sistema sanitario y sus profesionales

Caracteristica Valor de la muestra reclutada N efectiva

Aportacién a la Seguridad Social

0% 35(10,4) 336
10% 245 (72,9)

30% 30 (8,9)

40% 2(0,3)

50% 16 (4,8)

100% 8(2,4)

Médico de atencion primaria

Numero de colegiado, media (rango) 3.430 (1.209-7.154) 319
Sexo, n (%)
Mujer 156 (46,8) 334
Especialidad, n (%)
Especialista en MFyC, o equivalente* 210 (65,2) 322
No especialidad 112 (34,8)
Actividad Privada del MAP 15 (4,7) 319
Numero de procesos asistenciales, media (DE) 6,9 (5,94) 252
Atencidn domiciliaria, n (%) 72 (20,9) 344

Lugar del proceso asistencial, n (%)

Centro de Salud 26 (50,0) 152
Domicilio+/- centro de Salud 80 (31,74)
Domicilios 46 (18,25)

Datos suficientes en la aplicacion Drago AP, n (%)

No 71(17,3) 411
Parcialmente 86 (20,9)
Si 254 (62,8)

Problema social, n (%) 33 (9,6) 342

*Incluye las siguientes especialidades: cardiologia, cirugia general y digestiva, Medicina interna o Medicina del trabajo.
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De los 37 centros asistenciales que atendian en el area sanitaria 9 (24%) son

consultorios locales y el resto centros de salud, distribuidos como muestra la tabla 18:

Centro N %

C.S. Guanarteme 48 14,7
C.S. Escaleritas 28 8,56
C.S. Canalejas 27 8,25
C.S. Alcaravaneras 26 7,95
C.S. Arucas 19 58
C.S. Puerto 19 5,8
C.S. Tamaraceite 18 5,5
C.S. Schamann 16 4,9
C.S. Santa Brigida 15 4,6
C.S. Galdar 15 4,6
C.S. Cuevas Torres 10 3,0
C.S. Teror 9 2,75
C.S. Guia 9 275
C.S. Barrio Atlantico 8 245
C.S. Firgas 7 214
C.S. Moya 7 214
C.S. San Mateo 6 1,8
C.S. Agaete 6 1,8
C.L. Tenoya 4 1,2
C.S. Miller Bajo 4 1.2
C.L. El Monte 3 09
C.L. Sardina del Norte 3 09
C.L. Costa Ayala 2 0,6
C.L. Atalaya 2 0,6
C.S. Tafira 2 0,6
C.S. Valleseco 2 0,6
C.S. Remudas* 2 0,6
C.L. Banaderos 2 0,6
C.L. Caideros 1 0,3
C.L. Cardones 1 0,3
C.L. San Lorenzo 1 0,3
C.S. Jinamar* 1 0,3
C.S. Lomo blanco 1 0,3
C.S. San Bartolomé de Tirajana* 1 0,3
C.S. San José 1 0,3
C.S. Tejeda 1 03
C.S. La aldea de San Nicolas 1 0,3

C.S.: Centro de Salud, C.L.: Consultorio local, *Centros que no pertenecen al area norte de Gran

Canaria

4) Caracteristicas de la muestra relacionadas con la osteoporosis y la

fractura

El antecedente de familiar de fractura de cadera no se encontro registrado en

ninguna de las historias de atencion primaria. El 18% de los pacientes habia presentado
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una fractura por fragilidad previamente, siendo la mas frecuente la fractura de cadera
(25%).

En cuanto a otros factores de riesgo para OP, el 16% de los pacientes eran
fumadores activos al afio de la fractura y el 3% bebedores problema. En cuanto a
actividad fisica, el 26% era totalmente inactivo. El 10,8% presentaba algun factor de
riesgo para OP secundaria, siendo los mas frecuentes la malabsorcion crénica, la
desnutricion y la diabetes tipo 1.

El 8% de los pacientes se habia realizado una DXA previa y el 6% estaba
diagnosticado de OP antes de la fractura. El 10% de los pacientes tomaba algun tipo de
tratamiento para la OP antes de la fractura, cifra que aumenté al 26% al afo de la fractura.
El 7% de los pacientes sufrid6 una nueva fractura por fragilidad tras la fractura motivo del
estudio, siendo el tiempo medio en aparecer la nueva fractura de 4 meses. El 13%
fallecieron en los 18 meses siguientes a la fractura. La tabla 19 muestra las caracteristicas

relacionadas con la osteoporosis y la fractura.

Tabla 19. Variables relacionadas con la osteoporosis y la fractura

Caracteristica Valor de la muestra N
reclutada efectiva
Historia personal de fractura por fragilidad, n (%) 63 (18,3) 344

Tipo de fractura por fragilidad previa, n (%):

Mufieca 96(22,5) 427
Cadera 113(26,5)
Humero 61(14,3)
Vertebral 37 (8,7)
Otras 120 (2,8)

Tabaquismo, n (%)

No fumador 177 (69,7) 254
Exfumador 35 (13,8)
Fumador activo 42 (16,5)

Ingesta endlica, n (%)

No bebedor 183 (78,8) 232
Bebedor moderado 42 (18,1)
Bebedor problema 7 (3,1)
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Tabla 19. Variables relacionadas con la osteoporosis y la fractura

(continuacion)

Caracteristica

DXA previa, n (%)

Actividad Fisica, n (%)
Activo
Parcialmente activo
Inactivo

Diagnéstico previo de OP, n (%)
Factores de riesgo de OP secundaria, n (%)

indice FRAX® antes de la fractura , media (DE)
Fractura mayor
Fractura cadera

indice FRAX® tras la fractura, media (DE)
Fractura mayor
Fractura cadera

Factor de riesgo para OP secundara:
DM1
AR
Osteogénesis imperfecta
Hipertiroidismo cronico sin tratamiento
Hipogonadismo
Menopausia <45 afios
Malnutricion
Malabsorcion crénica
Hepatopatia cronica
Corticoides

Tratamiento previo para OP, n (%)

Tratamiento con Calcio/Vitamina D al afio de fractura, n (%)

Tratamiento al afo de fractura (bisfosfonatos y equivalentes) n

(%)

Tratamiento al afo de fractura (bisfosfonatos y equivalentes)

Tipo, n (%)
Bisfosfonato oral
Bisfosfonato IV
Denosumab
Bazedoxifeno

Valor de la muestra

reclutada

28 (8,2)

88 (38,2)
81 (35,2)
61 (26,5)

22 (6,45)

67 (10,8)

5,6 (5,56)
1,72 (3,12)

9,5 (7,22)
3,2 (4,03)

3(7.8)
6 (15,8)
1(2,6)
7 (18,4)

0

0
5(13,2)
8 (2,1)
7 (18,4)
1(2,6)

37 (10,8)
138 (40,46)

89 (26,57)

75 (84,27)
1(1,12)
9 (10,11)
2 (2,24)

N

efectiva

341

230

341

342

169

169

341

341

341

335

340
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Tabla 19. Variables relacionadas con la osteoporosis y la fractura

(continuacion)

Caracteristica Valor de la muestra N
reclutada efectiva
Nuevas fracturas tras invitacién al programa, n (%) 35(9,7) 361
Tipo de nueva fractura tras invitacion al programa, n (%) Total
Cadera 35 (10,2) 342
Mufieca 4 (11,4)
Humero 3 (8,6)
Vertebral 4 (11,4)
Otras 24 (68,6)
Tiempo medio hasta nueva fractura (en meses), media (DE)
3,89 (7,9) 341
Exitus, n (%) 58 (13,5) 423
90 90
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70 70
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Figura 9. Habitos toxicos (datos en %)

Al analizar la participacion en el protocolo de tratamiento multidisciplinar, tras

invitacion por parte del servicio de reumatologia encontramos, que de 428 participan en el

programa 101 (23,5%) y no participan 327 (76,4%).
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Diferencias entre grupos. Estadisticos analiticos:
A continuacién se exponen las diferencias encontradas entre los dos grupos de
interés:

Grupo 1: Participaron en el programa de tratamiento multidisciplinar (n=102),

Grupo 2: No participaron en el programa de tratamiento multidisciplinar (n=326)

1) Caracteristicas sociodemograficas

Encontramos una edad media en el momento de la fractura de 71anos en el grupo
que participd y de 75afios en el que no participo (p<0.001).

En el grupo que participd en el programa el porcentaje de mujeres fue mas alto que
en el grupo que no participd (78% vs 71%) aunque la diferencia no fue significativa (tabla
21).

No se observaron diferencias en cuanto al municipio de residencia del paciente.

La tabla 20 expresa las diferencias sociodemograficos entre grupos.

Tabla 20. Caracteristicas sociodemograficas

Caracteristica Participan  No participan o]
Edad (en afios) (DE) (n efectiva: 428) 71,2 (8,6) 75,3 (12,2) <0.001

Sexo, n (%) (n efectiva: 397)
Mujer 77 (78,6) 214 (71,6) 0,174
Hombre 21 (21,4) 85 (28,4)

Municipio, n (%) (n efectiva: 335)
Las Palmas 64 (66,7) 161 (67,4) 0,90
Otros municipios 32 (33,3) 78 (32,6)

2) Comorbilidades
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El indice de masa corporal promedio fue similar en ambos grupos. De los pacientes
que participaron en el programa el 20% conservaban una capacidad funcional normal
frente al 16% en el grupo que no participo (p=0,75).

No se observaron diferencias significativas entre los dos grupos de analisis en
cuanto a prevalencia de hipertensioén, diabetes, cardiopatia, ictus o dislipemia.

La prevalencia de paciente pluripatolégico fue mayor en el grupo que no participd
(42% vs 36%) pero la diferencia no alcanz6 significacion estadistica.

De los pacientes que participaron en el programa, el 24% tenia registrado Persona
Mayor de Riesgo, frente al 10% del grupo que no participd (p=0,004).

La prevalencia de paciente institucionalizado fue mas alta en el grupo que no
participd (4% vs 0%, p=0,03).

La prevalencia de ansiedad/depresion fue mas alta en el grupo que no participd
pero la diferencia no fue significativa. Sin embargo, agrupando cualquier patologia
psiquiatrica hubo diferencias que alcanzaron significacion estadistica (p=0,04).

El indice de Comorbilidad de Charlson fue inferior a 2 en el 61% de los pacientes
que participaron y en el 60% de pacientes que no participaron (p=0,71).

El 2,1% de los pacientes que participaron han sido clasificados por su médico de

atencion primaria como no cumplidores, frente al 4% de los que participan (p=0,44)

En la tabla 21 se exponen las diferencias en comorbilidades de los grupos.
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Tabla 21. Comorbilidades

Paciente Pluripatoldgico, n (%) (n efectiva: 340)
Persona Mayor de Riesgo, n (%) (n efectiva: 342)
Criterio de Paliativos, n (%) (n efectiva: 422)
Institucionalizados, n (%) (n efectiva: 415)
Ansiedad/Depresion, n (%) (n efectiva: 342)

Patologia psicética, n (%) (n efectiva: 339)

Cualquier patologia psiquiatrica, n (%) (n efectiva:

253)
Paciente no cumplidor, n (%) (n efectiva: 342)

indice Charlson, n (%) (n efectiva: 337)
0

v o0 h WON =

6
indice de masa corporal (n efectiva: 192) Media (DE)
Capacidad funcional, n (%) (n efectiva: 102)

Normal

Dificultad s6lo

Precisa ayuda para casi todo
Diabetes tipo 2, n (%) (n efectiva: 338)
Hipertension arterial, n (%)(n efectiva: 337)
Cardiopatia, n (%) (n efectiva: 338)

Dislipemia, n (%) (n efectiva: 288)

Ictus, n (%) (n efectiva: 339)

Participan

34 (36,2)
23 (24,2)

0

34 (35,8)
6 (6,3)

36 (37,5)

2(2,1)

31(33,3)
26 (28)
14 (15)
14 (15)
5 (5,4)
1(1,1)
2(2,2)

28,5(5,2)
3 (18,8)
1(6,2)
12 (75)
29 (29,3)
63 (66,3)
21 (22,1)
53 (56,4)

10 (10,4)

No
participan

104 (42,3)
101 (40,9)
2(0,1)
15 (4,7)
115 (46,6)
22 (9,0)

123 (49,8)
10 (4,0)

80 (32,8)
67 (27,5)
46 (18,9)
30 (13,3)
16 (6,6)
5 (2)
0

27,7 (5,1)

14 (16,3)
2(2,3)

70 (81,4)

66 (27,6)
154 (63,6)

50 (20,6)

91 (46,9)

21(8,6)

0,30

0,004

0,37

0,03

0,07

0,41

0.04

0.44

0,71

0,317

0,75

0,75

0,64

0,76

0,13

0,6




3) Tratamientos

El 80% de los pacientes que participaron tenia prescritos mas de 5 farmacos al dia

(polimedicado), frente al 78% de los que no participaron (p=0,74).

El promedio de principios activos al dia que tomaban los pacientes que participaron

fue de 8, frente al promedio de 7 en los que no participaron (p=0,12). Ademas, el 53% de

los pacientes que participaron tomaban algun ansiolitico o antidepresivo, frente al 59% del

grupo que no participa y el 5,3% de los que participan toman algun tipo de tratamiento

antipsicotico, frente al 8,5% de pacientes en el grupo que no participa.

Han sido etiquetados como no cumplidores por su médico de atencion primaria el

2% de los pacientes que participaron frente al 4% de los pacientes que no participaron

(p=0,38).

La tabla 22 expone las diferencias farmacologicas en los distintos grupos.

Tabla 22. Tratamientos

Caracteristica

Polimedicado, n (%) (n efectiva: 334)

Numero diario de farmacos al ano de la fractura
(n efectiva: 340)

Media (DE)

Mediana (RIQ)

Tratamiento antidepresivo, n (%) (n efectiva: 343)

Tratamiento antipsicético, n (%) (n efectiva: 343)

Paciente no cumplidor, n (%) (n efectiva: 342)

Participan

77 (80,2)

8,4 (4,4)

8 (6-11)

50 (53,2)

5 (5,3)

2(2,1)

No participan

187 (78,6)

7,5(4,2)

8 (4-10)

148 (59,4)

21 (8,5)

10 (4)

p

0,74

0,12

0,32

0,27

0,38
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4) Caracteristicas relacionadas con el sistema sanitario y sus profesionales

El 89% de los pacientes que participaron en el programa aporta un 10% o menos a
la seguridad social, frente al 80% de los pacientes que no participaron (p=0,05).

El 3% de los pacientes que participaron presenté algun tipo de registro de
problematica social frente al 12% de los pacientes que no participaron (p<0.01).

En cuanto al perfil de médico de atencién primaria que asiste, encontramos que el
numero de colegiado promedio fue 3.186 en el grupo que participd y 3.218 en el grupo
que no participo (p=0,84). No hubo diferencias respecto al sexo del médico. El 57% de los
meédicos de atencidn primaria que atienden al grupo que participo tiene registrado el titulo
de especialista en Medicina Familiar y Comunitaria o su equivalente, frente al 42% de los
meédicos que atienden al grupo que no participd (p=0,01). EI 5 % de los médicos que
atiende a los pacientes que participaron desarrolla actividad privada, frente al 3% de los
meédicos que atiende a los que no participaron (p=0,34).

El promedio de médicos que atiende al paciente fue similar en ambos grupos, con un
promedio de 9 procesos asistenciales en el grupo que participé y de 8 procesos
asistenciales en el grupo que no participd (p=0,25)

Las historia clinica en atencidn primaria recoge adecuadamente los datos en el 77%
de pacientes del grupo que participo, frente al 66% del grupo que no particip6 (p=0,009).

El 94% de los pacientes de ambos grupos fueron atendidos en centros de salud
versus el 5% en consultorios locales.

El 11% de los pacientes que participaron requirieron atencion domiciliaria frente al
24% de los pacientes que no participaron (p=0,009).

En la tabla 23 se exponen las diferencias entre grupos de las variables relacionadas
con el sistema sanitario y sus profesionales.

En la figura 10 se muestran los factores que podrian limitar de alguna manera el

acceso a los servicios sanitarios.
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Tabla 23. Datos del Sistema sanitario y sus profesionales

Participan  No participan P
Datos suficientes en Drago, n (%) (n efectiva: 360) 74 (77,9) 180 (66,9) 0,009
Tipo de Centro en el que es atendido, n (%)
(n:efectiva: 333)
Centro de Salud 84 (94,4) 231 (94,7) 1,00
Consultorio Local 5 (5,6) 13 (5,3)
Localizacioén del centro, n (%) (n:efectiva: 336)
Centro en Las Palmas 62 (65,3) 156 (64,7) 0,92
Otras Localizaciones 33 (34,7) 85 (35,3)
Médico de atencion primaria
Numero de Colegiado (n efectivo:314)
Media 3.186 3.218 0,84
(DE) (1.245) (1.302)
Mediana 3.155 3.187
Sexo, n (%) (n efectiva: 333)
Mujer 49 (53,3) 129 (53,5) 0.96
Hombre 43 (46,7) 112 (46,5)
Especialidad, n (%) (n efectiva:422)
Especialista en MFyC o equivalente** 55 (57,9) 151 (46,2) 0.01
No especialidad 40 (42,1) 176 (53,82)
Actividad privada, n (%) (n efectiva: 421) 5(5,3) 10 (3,0) 0,34
Numero de facultativos que han asistido al
paciente, Media (DE) (n efectiva: 396) 1,3 (0,5) 1,3 (0,7) 0,81
Mediana (RIQ) 1(1-2) 1(1-2)
Numero de procesos asistenciales 9,6 (5,4) 8,7 (6,15) 0,25
(n efectiva: 245), Media (DE)
Atencién domiciliaria, n (%) (n efectiva: 342) 11 (11,6) 60 (24,3) 0,009
Aportacion a la Seguridad Social, n (%) (n
efectiva: 342)
0% 9(9,5) 26 (10.5) 0,49
10% 76 (80,0) 174 (70,4)
30% 0 2(0,8)
40% 5(5,3) 25(10,1)
50% 4(4,2) 12 (4,9)
100% 1(1,1) 8(3,2)
Problema Social, n (%) (n efectiva: 342) 3(3.2) 30 (12,2) 0,01

*Comparacion de los pacientes con aportacion menor o igual al 10%, p=0,058)

**Incluye las siguientes especialidades: cardiologia, cirugia general y digestiva, Medicina interna o Medicina del trabajo
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Factores que limitan el acceso al Sistema
Sanitario
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Figura10. Factores que limitan el acceso al sistema sanitario (datos en %)

5) Caracteristicas relacionadas con la osteoporosis y la fractura

La prevalencia de fractura previa a la fractura que motivé el estudio fue del 13% en los
pacientes que participaron frente al 20% en los pacientes que no participaron (p=0,10). En
cuanto al tipo de fractura, la mas frecuente en el grupo que particip6 fue la de antebrazo
un 30,4%, mientras que la fractura mas frecuente en el grupo que no participa fue la de
cadera un 28% (p=0.008)

El porcentaje de fumadores activos fue del 16% en el grupo que participé y del 12%
en el grupo que no participé (p=0,15). El 1% de los pacientes en el grupo que participo
fueron clasificados como bebedores problema frente al 3% en el grupo que no participd
(p=0,59).

En cuanto a la actividad fisica se catalogaron como pacientes activos el 75% de los
pacientes que participaron frente al 53% de los que no participaron (p=0,02).

El 2% de los pacientes que participaron se habia realizado una DXA previa frente al
5% de los pacientes que no participaron (p=0,18).

El 5% de los que participaron contaban con un diagnostico de OP previo frente al 9%
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de los que no participaron (p=0,37).

Presentaba algun factor de riesgo para OP secundaria el 22% de los pacientes que
participaron frente al 19% de los que no participaron (p=0,53).

El 30% de los pacientes que participan tenian un indice de FRAX® para fractura de
cadera >3% antes de la fractura, frente al 47% de los que no participaron (p=0,02).

Tomaba algun tipo de tratamiento para la OP antes de la fractura que motivo la
inclusion en el programa el 18% de los pacientes que participaron en el programa frente al
16% de los que no participaron (p=0,55).

Continuaba tomando cualquier tratamiento para OP al aio de la fractura el 68% de los
pacientes incluidos en el grupo que participé frente al 23% de los del grupo que no
participo (p<0.0001).

Continuaba tomando bisfosfonato o equivalente al ano de la fractura el 51% de los
pacientes incluidos en el grupo que participé frente al 15% de los del grupo que no
participo (p<0.0001). Presentaron una nueva fractura al afo de ser invitados al programa
de tratamiento multidisciplinar el 10,4% de los que participaron y el 6% de los que no
participaron (p=0,16).

El 3% de los pacientes que participaron fallecieron en el afio siguiente a la fractura,
frente al 17% de los pacientes que no participaron (p<0.001).

En la tabla 24 se exponen las diferencias entre grupos de las variables relacionadas
con la osteoporosis y la fractura.

La figura 11 muestra el tipo de fractura en pacientes que participan frente a los que no
participan en el programa.

La figura 12 los tratamientos que tienen prescritos los pacientes que participan frente

a los que no participan en el programa al afio de la fractura.
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Tabla 24. Diferencias relacionadas con la osteoporosis y la fractura

Historia personal de fractura por fragilidad previa a la fractura motivo

del estudio, n (%), (n efectiva: 343)

Tipo de Fractura motivo del estudio, n (%) (n: efectiva: 428)

Antebrazo
Cadera
Hamero
Vertebral
Otras

Tabaquismo, n (%) (n efectiva:253)
No fumador
Fumador activo
Exfumador

Ingesta endlica, n (%) (n efectiva: 232)
No
Bebedor moderado
Bebedor problema

Ejercicio Fisico, n (%) (n efectiva: 149)
Activo o parcialmente
Inactivo

DXA previa, n (%) (n efectiva: 419)

Diagnostico previo de OP, n (%) (n efectiva: 419)

Factores de riesgo para OP secundaria’, n (%)

(n efectiva: 339)

indice FRAX® antes de la fractura , n(%)(n efectiva: 171)

Fractura mayor >20%
Fractura cadera >3%

indice FRAX® después de la fractura, n (%) (n efectiva: 171)

Fractura mayor >20%
Fractura cadera >3%

Tratamiento previo para OP, n (%) (n efectiva: 218)

Cualquier tratamiento para OP al afo de la fractura,

n (%) (n efectiva: 416)

Tratamiento con Calcio y Vit. D al afio de la fractura, n (%)

(n efectiva: 338)

Tratamiento al afio de la fractura, n (%) (bisfosfonato o equivalente)

(n efectiva: 333)

Participan

12 (13,0)

31(30,4)
21 (20,6)
21 (20,6)
4 (3,9)
25 (24,5)

6(9,2)
11(16,9)
48 (73,8)

47 (77,0)
13 (21,3)
1(1,6)

25 (75,8)
8 (24,2)

2(2,1)
5(5,7)

20 (22,7)

2(3,3)
18 (30)

7(11,7)

34 (56,7)

9 (18,4)

67 (70,5)

62(68,9)

48 (51,0)

No

participan

50 (20,2)

64 (19,6)
92 (28,2)
40 (12,3)
33 (10,1)
97 (29,8)

36 (19,1)
24 (12,8)
128 (68)

136 (79,5)
29 (16,9)
6 (3.5)

62b(53,4)
54 (46,6)

19 (5,8)
23(9,2)

49 (19,5)

5(4,5)
53 (47,8)

27 (24,3)

63 (56,8)

27 (16)

71(29,2)

77 (23,6)

37 (15,5)

0,10

0.008

0,15

0,59

0,02

0,18

0,37

0,53

0,71
0.02

0.047

0.89

0,66

<0.0001

<0.0001

<0.0001
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Tabla 24. Diferencias relacionadas con la osteoporosis y la fractura

(continuacion)
Participan No
participan
Nueva fractura tras invitacién al programa, n (%)
(n efectiva: 343) 10 (10,4) 15 (6,0)
Tipo nueva fractura tras invitacién al programa, n (%), (n efectiva: 22)
Antebrazo 1(11,1) 1(7,7)
Cadera 1(11,1) 3(23)
Humero 1(11,1) 1(7,7)
Vertebral 2(22,2) 2 (15,4)
Otras 4 (44,4) 6 (46,2)
Tiempo en meses hasta nueva fractura
(n efectiva: 23)
Media (DE) 8,2 (4,52) 5,78(5,42)
Mediana (RIQ) 8 (5-13) 8 (2-12)
Exitus, n (%) (n efectiva: 415) 3(3,2) 55 (17,2)

0,16

0.47

0.26

<0,001

Historia documentada de:1.Diabetes tipo 1;2.Artritis reumatoide;3.Osteogénesis imperfecta; 4.Hipertiroidismo crénico no tratado;

5.Hipogonadismo; 6.Menopausia precoz <45 afos; 7.Malnutricién/malabsorcion cronica; 8.Enfermedad hepatica crénica ;

9.Corticoides durante mas de 3 meses en algun momento a una dosis de prednisona de 5mg/dia o superior.

Tipo de fractura

45
40
gg LR 28.2
25
20
15
10

B Participa

ENo participa

0

Figura 11.Tipo de fractura en pacientes que participan frente a los que no participan en el programa

(resultados en %)
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Figura 12. Tratamiento para la OP al afio de la fractura

En resumen, en el analisis bivariante los factores asociados significativamente a no

acudir al programa de tratamiento multidisciplinar para fractura osteoporética fueron los

siguientes:

una edad mayor de 75 afios (OR 2,1; IC 95% 1,6-4,2)

la inactividad fisica (OR 2,7; IC 95% 2,27-3,17)

un riesgo elevado de fractura de cadera (FRAX® para cadera >3%) previo a la fractura
motivo del estudio (OR 2,68; IC95%: 2,35-3,01)

el que la fractura sea de cadera en comparacién con otros tipos de fractura (OR 1,47,
IC 95%: 1,18-0,1,75)

el tener la condicion de Persona Mayor de Riesgo (OR 2,16; IC 95% 1,89-2,37)

el no tener una historia clinica informatizada con un minimo de datos (OR 2.5; IC 95%
1,85-2,45)

el ser atendido por un médico sin titulo registrado en el Colegio Oficial de Médicos de
Las Palmas de especialista en Medicina Familiar y Comunitaria (OR 1,5; IC 95% 1,32-

1,79),
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= estar incluido en el programa de Atencion Domiciliaria del Servicio Canario de Salud
(OR 2,45; IC 95% 2,09-2,80)
= el presentar algun tipo de problematica social (OR 4,24; IC 95% 3,62-4,86).

= el fallecer durante el afio siguiente a la fecha de fractura (OR 6,36; IC 95% 5,75-6,96)

Sin embargo, el participar en el programa de fracturas se asocia a menor mortalidad y
mayor probabilidad de realizar tratamiento con bisfosfonato o equivalente al afio de la

fractura (OR 5,69; IC 95%: 5,42-5,96)

Analisis multivariante

Se realizé un analisis de regresion lineal multiple excluyendo las variables
condicion de historia informatizada con minimo de datos, los éxitus y los tratamientos que
tuvieron lugar tras la fractura. Asi se incluyeron las siguientes variables: ejercicio fisico,
persona mayor de riesgo, médico de primaria con titulo de MFyC, atencién domiciliaria,
tipo de fractura, problema social e institucionalizado. La variable dependiente fue la
participacion en el programa de fracturas. Las variables asociadas de manera
independiente a la participacion en el programa fueron el tipo de fractura (p=0.02) y el ser
una persona mayor de riesgo (p=0,03)

Tabla 25: analisis de regresion lineal multiple

Coefficients®

Model Unstandardized Standardized

Coefficients Coefficients T Sig.
B Std. Error Beta

1 (Constant) 2,533 ,400 6,330 ,000
Edad -,006 ,003 -, 147 -1,723 ,086
Actividad fisica ,044 ,024 ,116 1,814 ,071
Persona mayor de riesgo -,183 ,085 -,196 -2,154 ,032
Titulo de médico MFyC ,023 ,062 ,024 ,366 , 715
Atencion domiciliaria -,061 ,085 -,054 -,713 AT7
Tipo de fractura ,042 ,019 ,142 2,207 ,028
Problema social -,144 ,096 -,099 -1,493 137
Paciente institucionalizado ,003 ,022 ,010 ,149 ,882

a. Dependent Variable: participa en el programa
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DISCUSION

Los resultados de esta tesis doctoral van en la linea planteada en la hipdtesis, es
decir, los pacientes que no participan en el programa de prevencion secundaria de
fracturas del HUGC Dr. Negrin tienen con mayor frecuencia fractura de cadera y son
atendidos por médicos de Medicina Familiar en un menor porcentaje. Otros resultados del
analisis indican que son pacientes con un promedio de edad 4 afios mayor y que estan
institucionalizados con mayor frecuencia. El riesgo de nuevas fracturas ya era elevado en
el grupo que no participd, de tal manera que presentaban un riesgo alto de fractura de
cadera antes de la fractura motivo del estudio el 30% de los pacientes que participaron
versus el 47% de los que no participaron. Sin embargo, la prevalencia de comorbilidades
incluyendo el indice de Charlson no fue diferente entre los pacientes que participaron o no
en el programa, con la excepcion de las enfermedades psiquiatricas, que fueron mas
frecuentes en el grupo que no participd. Tampoco se encontraron diferencias en cuanto al
numero diario de medicamentos que recibieron los pacientes.

Los programas FLS se han propuesto como el modelo mas eficiente a la hora de
realizar prevencién secundaria de fractura. Los pacientes que han sufrido una fractura por
fragilidad tienen un elevado riesgo de nuevas fracturas asi como un mayor riesgo de
muerte. La atencién médica que se presta a los fracturados no suele ir mas alla de lo que
concierne a la consolidacion de la fractura. Es un problema de dimensién mundial el
hecho de que en ausencia de circuitos especificos de prevencion secundaria, menos del
20% de los pacientes que han sufrido una fractura recibe tratamiento antifractura. Los
resultados de esta tesis muestran que el 51% de los pacientes atendidos en el programa
de fracturas tenian prescrito un bisfosfonato o equivalente al afio de la fractura en
comparacion con el 15% de los pacientes que no acudieron al programa. Los resultados
publicados por el FLS del HUGC Dr. Negrin también muestran que en la ultima década el

porcentaje de pacientes que recibe tratamiento antifractura en practica habitual no se ha

100



incrementado, permaneciendo por debajo del 20% tal y como se ha descrito en otras
series espafiolas e internacionales.'3% 133141151
Los modelos FLS no solo han demostrado eficacia en la captaciéon de pacientes

139,141,145,150

sino también en el inicio de tratamiento y mantenimiento del mismo , reduccion

de nuevas fracturas aproximadamente a la mitad en comparacion con atencién estandar

142,152. 66,147

y reduccion de mortalidad '°2. Ademas, se han demostrado coste efectivos.
En la mayoria de los FLS los cuatro pilares basicos son un equipo coordinador, la
DXA, una enfermera responsable y una relacion fluida con los médicos de atencion
primaria’®®. El FLS del HUGC Dr. Negrin dispone de una estructura con estos cuatro
pilares y por ello ha recibido el reconocimiento de la IOF con una medalla de plata (Anexo
3), siendo el primero de Espafia en presentar resultados a medio plazo en prevencion
secundaria de fracturas'®.

Uno de los resultados mas interesantes de esta tesis es la reduccion de mortalidad
(a una quinta parte) al ano de la fractura en el grupo que participé en el programa FLS.
Hemos de tomar con cautela estos datos debido a que los pacientes que no acudieron al
programa tenian una edad promedio mayor y estaban institucionalizados con mayor
frecuencia. Hemos reanalizado los datos de mortalidad excluyendo los pacientes
institucionalizados y paliativos y las diferencias se mantienen significativas. Asi por
ejemplo en el estudio de cohortes mas numeroso (>3.000 pacientes) comparando el
modelo FLS con practica habitual las diferencias a favor del modelo FLS en cuanto a
fracturas se mostraron significativas a partir de 15 meses de seguimiento '®®, siendo la
reduccion de mortalidad de un 35% a los 24 meses.

Otro resultado llamativos de nuestro estudio es que acuden al programa FLS uno
de cada 4 pacientes con fractura. En analisis previos del FLS del HUGC Dr. Negrin se ha
observado que aproximadamente la mitad de los pacientes con criterios para el estudio no

acepta participar. En esta tesis doctoral se han analizado las fracturas ocurridas en el
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primer cuatrimestre de 2013 y una de las explicaciones posibles a la baja captacion es
que en la primera mitad de 2013 era una secretaria la encargada de llamar a los pacientes
para el estudio, en lugar de un reumatdlogo como se realiza en la actualidad. Otra
explicacion seria que en analisis previos hemos excluido del grupo de pacientes con
criterios para el estudio a los pacientes ilocalizables, a los éxitus, a los pacientes
institucionalizados y a los pacientes tratados por otros especialistas.

La eficacia del reclutamiento de pacientes en otros programas ha sido variable,
desde el 38% al 71%."%"® Una revision reciente de 24 FLS holandeses demostré que
uno de sus principales problemas es la baja tasa de respuesta de los pacientes invitados
a participar.”® Una invitacién directa tras la fractura por el traumatdlogo probablemente
es mas eficaz que una llamada posterior al alta, cuando el paciente se ha desligado del
proceso de la fractura. De cualquier manera es necesario mejorar la captacion de
pacientes en el FLS del HUGC Dr. Negrin a fin de ofrecer las ventajas de la prevencion
secundaria de fracturas al mayor numero de pacientes posible.

El FLS del HUGC Dr. Negrin ha incorporado nuevo personal de enfermeria becado
en octubre de 2015 a fin de incrementar el porcentaje de pacientes que participa en el
programa. Se pretende que el funcionamiento sea de al menos tres dias por semana en
lugar de un dia y que la enfermera se encargue de contactar con los pacientes ingresados
por fractura de cadera en coordinacién con el equipo de valoracion geriatrica. Al mismo
tiempo, en colaboracion con los servicios de traumatologia y de rehabilitacion, nos
proponemos que los pacientes con fractura por fragilidad y criterios para el estudio sean
remitidos el mismo dia de la retirada de yeso en consulta externa (o dia del inicio de la
rehabilitacion). En relacidon con los resultados de esta tesis doctoral, otro de los aspectos
que debemos reforzar es la relacion con atencion primaria a fin de sensibilizar a los
meédicos del verdadero impacto de la prevencion secundaria de fractura. Podria ser muy

sencillo si todos los trabajadores sanitarios entendieran que lo que ocurre con las
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fracturas es equivalente a que los pacientes dados de alta por infarto de miocardio
recibieran estatinas mas aspirina en menos del 20% de los casos. La comparacion es del
todo pertinente ya que la prevencion secundaria en la fractura y en el infarto es mas eficaz
que la prevencion primaria, reduciendo mortalidad de manera significativa. El médico de
atencion primaria es un pilar fundamental en la asistencia sanitaria, mas aun en el
seguimiento de enfermedades cronicas como es la osteoporosis. Conseguir que los
pacientes sigan las recomendaciones de habitos saludables de vida como dieta y ejercicio
forma parte de los objetivos en prevencidn tanto primaria como secundaria de
enfermedad.

Un aspecto a tener en cuenta con la revision de los datos para esta tesis doctoral
en la plataforma de atencion primaria es la calidad y cantidad de los datos referidos a
fractura. Aproximadamente tres de cada 10 pacientes analizados en el estudio no
disponian de datos suficientes en la plataforma, porcentaje que resulto significativamente
mas elevado en los pacientes que no acudieron al programa FLS. Parece inaceptable que
en pleno siglo XXI un tercio de los pacientes atendidos por el médico de atencidn primaria
no disponga de informacion necesaria en la plataforma, o lo que es lo mismo, en la
historia clinica. Deberiamos tomar ejemplo de algunas comunidades como Cataluia,
donde existe una sensibilizaciéon con la fractura y la osteoporosis al punto de que han
incorporado a su plataforma un indicador especifico de fractura por fragilidad con el
objetivo de realizar un seguimiento de prevencion secundaria en estos casos. Ese seria el
camino a seguir, al igual que ya existe en cardiopatia o en diabetes en la comunidad
Canaria.

Este trabajo de tesis tiene limitaciones y puntos fuertes. Las limitaciones se
relacionan basicamente con las inherentes a tratarse de un estudio observacional y la
calidad de los datos recogidos. Parte de los datos no estaban disponibles en la plataforma

de atencion primaria (alrededor del 20% en cada variable) pero la distribucion fue similar
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en los grupos de analisis. Ademas, podrian existir errores de transcripcion de los datos en
los médicos de centro de salud e incluso en la base de datos especifica de esta tesis.
Otra limitacién de la plataforma de atencidn primaria es la ausencia de casi todos los
datos de pacientes cuando figuran como fallecidos. Finalmente, los datos de los médicos
se obtuvieron a partir de la web del Colegio de Médicos y podrian no tener registrados
todos los titulos de especialista. Por el contrario, nuestro trabajo cuenta con fortalezas
como una muestra de pacientes relevante y adecuado para realizar un analisis estadistico
con la potencia suficiente. Los datos de fractura se obtuvieron a través del registro de
urgencias hospitalarias y se aplicaron de manera protocolizada los criterios de inclusion y

exclusion a todos los pacientes estudiados.

CONCLUSIONES

En conclusion, los resultados de nuestro estudio muestran que un ano después de
padecer una fractura por fragilidad los pacientes que participan en el programa FLS
HUGC Dr. Negrin tienen el triple de probabilidades de recibir tratamiento para prevencion
secundaria, corroborando la eficacia del programa. Los factores asociados a no participar
en el programa fueron el padecer fractura de cadera o de vértebra, una mayor edad, estar
institucionalizado y ser atendido por un médico sin titulo de Medicina Familiar y
Comunitaria. Se trata de pacientes con un perfil de riesgo de fractura mas elevado que los
pacientes atendidos por el programa. Algunos de estos factores asociados a no
participacion son potencialmente modificables y se incorporaran al programa de mejora

del FLS en el futuro.
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ANEXO 1

Hoja de Recogida de Datos:

Cadigo identificativo:

1

1

1

o |

(S S [ [ 5

|

Fecha de nacimiento:
Sexo: masculinoo femenino o no disponible o otros o
Nivel educativo: sin estudios o primarios o bachiller/FP o universidad o  no disponible o

Provincia/ Nacionalidad: Direccion:

Tipo de fractura (Fx): Mecanismo y fecha de produccion de fx.:

Participa en el protocolo: si o no o

Datos suficientes en el drago: si o no o; no por: historia vacia o no disponible o otros o

éxitus (fecha y tiempo tras la fractura)

Fecha inicio registro drago:

Nombre de médico de Atencién Primaria (MAP):

Edad MAP:

Formacién del MAP: MIR o ECOE o pre95 o no disponible o afios de experiencia (especificar
donde, si no es SCS):

Centro de salud:

N° facultativos que han intervenido:

Situacion laboral del facultativo que atiende tras la fractura: sustituto o interino o fijo o comision de
servicios o no disponible o otros o

Antecedente familiar fx de cadera (madre/padre): si o no o no dispo. o

Historia personal de fx por fragilidad: si o no o no disponible o

Tipo y fecha de fxas previas:

Tabaquismo: Fumador activo o Exfumador o No fumador o no dispo. o

Ingesta endlical: no o si o >3 Ul/dia o Bebedor problema o no dispo.

Ejercicio fisico: Inactivo o Parcialmente o Activo o. no dispo. o

OP secundaria: Diabetes tipo 1 sio no/no constao Artritis reumatoide sio no/no consta
o osteogénesis imperfecta sio no/no constao hipertiroidismo crénico no tratado sio no/no constao
hipogonadismo si o no/no constao menopausia precoz <45 afios sio no/no constao

malnutricién/malabsorcién crénica sioc no/no constao enfermedad hepatica crénica sio no/no
consta o Corticoides a altas dosis/tiempo sio no/no consta o

DXA previa: no o nodispo.o si o fecha:

Tratamiento (Tto) habitual (polimedicado): no o no dispo. o si o n° de

farmacos en el afo después de la fractura:
Tto para OP en el afio siguiente a fx (incluyendo Ca vy vit.D) especificar tipo , via y frecuencia de
administracion. En hospital o ambulatorio.

Farmaco Fecha inicio Fecha Fin
Peso: Talla: IMC:
Capacidad funcional (actividades basicas de la vida diaria): normal o  con dificultad sin ayuda o
precisa ayuda para algunas tareas o precisa ayuda para casi todo no dispo. o
N° visitas al centro de salud, tras la fx: presenciales o no presenciales O no dispo. o

Comorbilidades: DM2 sio no/no consta o , HTA sio no/no consta o , cardiopatia sio no/no consta o,
DLP sio no/no consta o ACV sio no/no consta o , EVA establecida sio no/no consta o
pluripatolégico sio no/no consta o persona mayor de riesgo sio no/no consta o paliativo sio no/no
consta o problema social sio no/no consta o ansiedad/depresion o sio no/no consta o otras
patologias psiquiatricas sio no/no consta o Tratamiento ansiolitico/antidepresivo sio no/no consta o
Tratamiento psiquiatrico sio no/no consta o atencién domiciliaria sio no/no consta o Dco/Nota de
no cumplidor o

Nueva fractura tras la de invitacion al protocolo sio no/no consta o

indice de comorbilidad de Charlson:

Infarto de miocardio: si o no o no dispo. o Diabetes: si o no o no dispo. o

Insuficiencia cardiaca congestiva: si o no o no ispo. Diabetes con lesién organica: si o no o no dispo. o
Enfermedad vascular periférica: si o no o no dispo. o Hemiplejia: si o no o no dispo. o

Enfermedad cerebrovascular: si o no o no dispo. o Patologia renal (moderada o grave): si o no o no dispo.
Demencia: si o no o no dispo. o Neoplasias: si o no o no dispo. o

Enfermedad Pulmonar Crénica: si o no o no dispo.o Leucemias: si o no o no dispo. o

Patologia del tejido Conectivo: si o no o no dispo. o Linfomas malignos: si o no o no dispo. o

Enfermedad ulcerosa: si o no o no dispo. o Metéstasis Sdlida: si o no o no dispo. o

Patologia hepatica ligera: si o no o no dispo. o SIDA: si o no o no dispo. o

Patologia hepatica moderada o grave: si o no o no
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ANEXO Il

CAPTURE the FRACTURE

RECOGNIZED FRACTURE LIAISON SERVICE

IOF

CAPTURE t1e
FRACTURE

Silver

Awarded to:

Hospital Univ. De Gran Canaria Dr. Negrin
Las Palmas, Spain

for meeting the Silver Level criteria of the Capture the Fracture programme.

p G M
/
JOHN A. KANIS JUDY STENMARK
President CEO

International Osteoporosis Sy e

Foundation
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