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1. En el paciente adulto que inicia o esta en tratamiento con glucocorticoides ;Cuales son los datos clinicos
y/ o factores de riesgo de fractura y disminucién de masa mineral 6sea que se deben investigar?

2. ;Cual es la dosis y el tiempo de uso de glucocorticoides que se asocia con incremento en el riesgo de
osteoporosis y/o fractura?

3. ;Cual es la utilidad clinica de la herramienta FRAX (Fracture Risk Assessment Tool)?

4. ;Cuales son las intervenciones no farmacolégicas de mayor utilidad clinica en el tratamiento de la
osteoporosis inducida por glucocorticoides?

5. ¢(Cuales son las intervenciones farmacoldgicas de primera, segunda vy tercera linea en la prevencion vy el
tratamiento de la osteoporosis inducida por glucocorticoides?

6. ;Cual es la eficacia y seguridad de los bifosfonatos en la prevencion y el tratamiento de la osteoporosis
inducida por glucocorticoides?

7 (Cuando esta indicado el uso de teriparatida en el tratamiento de la osteoporosis inducida por
glucocorticoides?

8. ¢Como se debe realizar la vigilancia y el seguimiento clinico del paciente con osteoporosis inducida por
glucocorticoides?
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La osteoporosis es una enfermedad esquelética progresiva y sistémica, que se caracteriza por una
disminucion de la masa 6sea y un deterioro de la microarquitectura del hueso, que origina aumento de la
fragilidad 6sea con el consecuente incremento en el riesgo de fractura. La resistencia 6sea depende de la
densidad vy la calidad del hueso; la primera, esta determinada por el valor maximo de masa dsea y la
magnitud de su pérdida, mientras que la calidad 6sea depende de la arquitectura, el recambio 6seo, la
acumulacién de microlesiones y la mineralizacién. (NIH Consensus, 2001). La fisiopatologia de la
osteoporosis se encuentra estrechamente relacionada con el metabolismo del calcio. En términos generales,
el mantenimiento del hueso depende de un equilibrio entre la formacién 6sea por osteoblastos y de la
resorcion osea por los osteoclastos, estos procesos estan regulados por mediadores entre los que se
incluyen hormonas, citocinas y moléculas de sefalizacién. (den Uyl D, 2011/Weinstein R, 2011)

La osteoporosis representa la enfermedad dsea mas comun en los humanos, que ocasiona un impacto
negativo en la calidad de vida e independencia funcional de hombres y mujeres, como consecuencia de las
fracturas, principalmente en cadera, columna vertebral y antebrazo distal, que incrementan la morbilidad
(dolor, discapacidad fisica), la mortalidad, asi como los costos de atencién en salud. (Lin J, 2004 /Cole Z,
2008/NOF, 2013).

En Estados Unidos de Norteamérica, Europa y Japdn, la osteoporosis afecta a mas de 75 millones de
personas y esta relacionada con 8.9 millones de fracturas al afo a nivel mundial, de los cuales 4.5 millones
ocurren en América Latina y Europa. (WHO Scientific Group, 2003). Se estima que las fracturas de cadera
incrementaran de 1.2 millones en la década de los noventas a 2.6 millones para el afio 2025 y a 4.5
millones en el afio 2050, asumiendo que la incidencia en términos de edad y género se mantengan sin
cambios. (Clark P, 2010)

En nuestro pais, se estima que uno de cada 20 hombres mexicanos y uno de cada 12 mujeres mexicanas
mayores de 50 anos de edad presentara una fractura de cadera. De acuerdo a los cambios demograficos
estimados para México se calcula que el nimero anual de fracturas de cadera aumentara de 29,732 en
2005 a 155,874 en el afio 2050, lo que representa un incremento mayor al 400%. (Clark P,
2005/Johansson H, 2011). En Latinoamérica, la fractura mas frecuente en pacientes con osteoporosis es
la de localizacién vertebral, con una prevalencia de 11,18% (1C 95% 9,23-13,4) (Clark P, 2009)

En Estados Unidos de Norteamérica, el costo asociado a las fracturas por osteoporosis se estimé en $ 17
mil millones para 2005, mientras que para el 2025, se proyecta que las fracturas anuales y los costos, se
incremente en casi un 50%, estimandose una mayor prevalencia en las personas de 65 a 74 anos de edad.
(Burge R, 2007). Con base en la estimacién sobre costos directos asociados a fracturas osteoporéticas no
vertebrales, en mujeres postmenopausicas en 5 paises europeos, la atencion a la fractura de cadera fue la
mas costosa (Bouee S, 2006). En México, el costo directo total de las fracturas de cadera estimado para el
ano 2006, considerando una incidencia anual de 22,233 fracturas, representa para el sistema de salud un
costo mayor de 97 millones de dodlares para el tratamiento agudo de la fractura, es decir un costo por caso
de $4,365.50 ddlares. (Clark P, 2008). Para el afio 2010, los costos estimados para la atencién de
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osteopenia y osteoporosis fueron de 154,9 millones de délares, mientras que los costos médicos debido a
fracturas por fragilidad alcanzaron 256,2 millones de ddlares, de forma tal que el costo de salud anual para
estas entidades, fue de 411 millones de délares. (Carlos F, 2013).

La osteoporosis puede clasificarse con base en su etiologia en: a) osteoporosis primaria o involutiva, el tipo
mas frecuente, resultado del estado posmenopausico y/o envejecimiento y, b)osteoporosis secundaria,
cuando la causa de la pérdida de la densidad mineral dsea puede ser atribuida a otra enfermedad
(endocrinas, reumatologicas, gastrointestinales, renales, neoplésicas) o uso de farmacos (glucocorticoides,
fenitoina, fenobarbital, heparina, ciclosporina A, tacrélimus, tamoxifeno, mofetil micofenolato,
pioglitazona, rosiglitazona). La osteoporosis inducida por glucocorticoides, es la causa mas frecuente de
osteoporosis secundaria, representando hasta un 25% de todos los casos de osteoporosis (van Staa T,
2002/Deal C, 2013). Se estima que el 3% de la poblacién de 50 afios o mas ha utilizado glucocorticoides
y este porcentaje se eleva hasta el 5,2% entre la poblacién > 80 afios de edad. (Kanis J, 2004).

Los glucocorticoides se utilizan con relativa frecuencia en una variedad de enfermedades, principalmente
musculo esqueléticas, respiratorias, cutaneas, endocrinas y neuroldgicas, debido a su efecto
antiinflamatorio e inmunosupresor. La osteoporosis inducida por glucocorticoides representa uno de los
efectos secundarios mas devastadores, debido a que la pérdida dsea durante el tratamiento a largo plazo
con GC es generalmente irreversible e incrementa el riesgo de ocasionar fracturas vertebrales y no
vertebrales, situacion que pone de manifiesto la importancia de la prevencion primaria de las fracturas en
personas de alto riesgo (den Uyl D, 2011/Lekamwasam S, 2012). La incidencia de fracturas vertebrales y
no vertebrales se presenta entre el 30% y 50% de los individuos que emplean glucocorticoides por mas de
tres meses. (van Staa, 2002).

El origen de la osteoporosis inducida por glucocorticoides es multifactorial, debido a la accion directa de los
glucocorticoides sobre el metabolismo dseo y mineral (incremento de la apoptosis de osteoblastos vy
osteocitos, asi como la disminucion de la apoptosis de osteoclastos), aunado al efecto catabdlico sobre el
musculo, que origina deterioro de la masa, fuerza y resistencia muscular, con incremento ademas de la
inestabilidad v el riesgo de caidas (den Uyl D, 2011). Los glucocorticoides (GC) tienen un efecto bifasico
sobre las células 6seas, tanto por efecto local como sistémico, en un principio estimulan la resorcion 6sea y
después de su uso a largo plazo, suprimen la formacién dsea (Payer J, 2010), esto debido a que disminuye
la osteoblastogénesis en 85%, aumenta el nimero de osteoclastos, aumenta el nimero de adipocitos en la
médula dsea, disminuye la sobrevida de osteoblastos y osteocitos e incrementa la degradacion de
oligosacaridos de matriz 6sea por macrofagos. Otros factores indirectos, incluyen la reduccion de la
absorcion intestinal de calcio y el aumento de la excrecion renal de calcio posterior a la administracion de
glucocorticoides. (Weinstein R, 2011/Compston J, 2010).

El riesgo de fractura inducida por glucocorticoides esta en relacion con la dosis diaria, duracion del
tratamiento y con los factores de riesgo clinicos. (Abadie E, 2005/Woolf AD, 2007). La historia natural de
la osteoporosis inducida por glucocorticoides se caracteriza por un estado acelerado de pérdida dsea dentro
de los primeros tres meses de uso de los esteroides, alcanzado un pico a los 6 meses, seguido por una
disminucién paulatina pero sustantiva con el tratamiento crénico (Grossman J, 2010). El hueso trabecular,
se afecta preferentemente, aunque el riesgo de fractura se incrementa tanto en el hueso cortical como
trabecular. (Natsui K, 2006). Los factores de riesgo para osteoporosis inducida por glucocorticoides
incluyen edad avanzada, indice de masa corporal bajo <24 kg/mz, enfermedad subyacente, fractura previa,
historia familiar de fractura de cadera, tabaquismo actual, consumo excesivo de alcohol, caidas frecuentes,
baja densidad mineral ésea y empleo de dosis altas de esteroides. (Weinstein R, 2011). Es importante
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destacar que la pérdida dsea es potencialmente reversible al disminuir la dosis de los glucocorticoides o al
suspender el tratamiento (van Staa T, 2000),

Se han desarrollado distintos instrumentos para estimar el riesgo de fractura, entre ellos destaca la
herramienta FRAX®, que es una aplicacion informatica que se puede utilizar con y sin densidad mineral
dsea. Los algoritmos del FRAX® calculan la probabilidad absoluta de fractura a 10 afios con dos resultados
1) riesgo de fractura osteopordtica mayor y 2) el riesgo de fractura de cadera. Actualmente, es el
instrumento mas recomendado para el calculo del riesgo de fractura osteopordtica. Sin embargo, como
todos los instrumentos, tiene limitaciones y el juicio clinico del médico sigue siendo fundamental. (Kanis J,
2008)

Es importante destacar, que la osteoporosis inducida por glucocorticoides es una condicion subtratada, que
genera graves consecuencias en el estado de salud, debido que los glucocorticoides ocasionan una serie de
efectos secundarios a nivel 6seo, metabdlico, inmunoldgico y vascular e incluso representan la causa mas
comin de osteonecrosis no traumatica, presente entre el 9 y 40% de los pacientes que reciben el farmaco
a largo plazo, aunque también ocurre en aquellos que se exponen a dosis altas en periodos de tiempo corto
e incluso posterior a su administracién intra-articular. (Weinstein R, 2012/Grossman J, 2010). Por otra
parte, la prevalencia de la osteoporosis incrementara dado el progresivo envejecimiento de la poblacion en
los paises desarrollados y el uso frecuente de glucocorticoides en una amplia variedad de enfermedades
cronicas tales como: artritis reumatoide, polimialgia reumatica, enfermedad intestinal inflamatoria,
enfermedad pulmonar obstructiva cronica, entre otras. (Kanis J, 2004).

En la actualidad, los bifosfonatos constituyen una intervencion farmacoldgica efectiva en la prevencion y el
tratamiento de la osteoporosis inducida por glucocorticoides, sin embargo, a pesar de estar disponibles
algunos pacientes no lo reciben en forma correcta (Bultink I, 2013). Es importante reconocer que el
objetivo del tratamiento farmacoldgico de la osteoporosis es reducir el riesgo de fractura y que la primera
medida de tratamiento de la osteoporosis inducida por glucocorticoides es prescribir, en la medida de lo
posible, la dosis mas baja del glucocorticoide y durante un periodo de tiempo corto, ademas de aconsejar al
paciente evitar fumar, limitar el consumo de alcohol, realizar un consumo suficiente de calcio y vitamina
D, asi como realizar actividad fisica (den Uyl D, 2011).

La guia de practica clinica: Prevencion y Tratamiento de la Osteoporosis inducida por
glucocorticoides, forma parte de las guias que integraran el catalogo maestro de guias de practica clinica,
el cual se instrumentara a través del Programa de Accion Desarrollo de Guias de Practica Clinica, de acuerdo
con las estrategias y lineas de accion que considera el Programa Nacional de Salud 2007-2012.

La finalidad de este catalogo, es establecer un referente nacional para orientar la toma de decisiones
clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal de los tres niveles de atencion, las recomendaciones basadas en la
mejor evidencia disponible con la intencion de estandarizar las acciones nacionales sobre:

1. Identificar los factores de riesgo para osteoporosis y/o fractura en el paciente adulto que inicia o
esta en tratamiento con glucocorticoides.
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2. Determinar la dosis y el tiempo de uso de glucocorticoides que se asocia con incremento en el
riesgo de osteoporosis y/o fractura.

3. Conocer la utilidad clinica de la herramienta FRAX como instrumento para la evaluacion clinica del
riesgo de fractura en hombres y mujeres entre 40 y 90 arios.

4. Identificar las intervenciones no farmacolédgicas de mayor utilidad clinica en el tratamiento de la
osteoporosis inducida por glucocorticoides.

5. Identificar las intervenciones farmacoldgicas de primera, segunda y tercera linea para la prevencion
y el tratamiento de la osteoporosis inducida por glucocorticoides.

6. Conocer la eficacia y seguridad de los bifosfonatos en la prevenciéon y tratamiento de la
osteoporosis inducida por glucocorticoides.

7. Establecer las indicaciones para el uso de teriparatida en el tratamiento de la osteoporosis inducida
por glucocorticoides.

8. Identificar las acciones necesarias para la vigilancia y el seguimiento del paciente con osteoporosis
inducida por glucocorticoides.

Lo anterior favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad de la atencién médica, contribuyendo
de esta manera al bienestar de las personas y de las comunidades, que constituye el objetivo central y la
razon de ser de los servicios de salud.

La osteoporosis es una enfermedad esquelética sistémica caracterizada por compromiso de la fuerza dsea,
baja masa dsea y deterioro de la microarquitectura, con la consiguiente reduccion en la resistencia 6sea,
incremento de fragilidad 6sea y aumento del riesgo de fracturas 6seas.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) define a la fractura osteopordtica (fractura por fragilidad),
como aquélla causada por un trauma que resulta de una fuerza o torsidn que se ejerce sobre el hueso (y
que seria insuficiente para fracturar hueso normal), denominado trauma minimo, por el ejemplo, el que
ocurre al caer desde la posicion de pie.

10
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Las recomendaciones sefialadas en esta guia son producto del analisis de las fuentes de informacion
obtenidas mediante el modelo de revision sistematica de la literatura. La presentacion de las Evidencias y
Recomendaciones expresadas corresponde a la informacion disponible y organizada segun criterios
relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de disefio y tipo de resultados de los estudios
que las originaron.

Las evidencias y recomendaciones provenientes de las GPC utilizadas como documento base se gradaron de
acuerdo a la escala original utilizada por cada una. En caso de evidencias y/o recomendaciones

desarrolladas a partir de otro tipo de estudios, los autores utilizaron la escala: Shekelle modificada.

Simbolos empleados en las tablas de Evidencias y Recomendaciones de esta guia:

EviDENCIA

RECOMENDACION

PUNTO DE BUENA
PRACTICA

En la columna correspondiente al nivel de evidencia y recomendacidn, el nimero y/o letra representan la
calidad de la evidencia y/o fuerza de la recomendacién, especificando debajo la escala de gradacion
empleada; las siglas que identifican el nombre del primer autor y el afio de publicacion se refiere a la cita
bibliografica de donde se obtuvo la informacion, como se observa en el ejemplo siguiente:

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

la
Shekelle
Matheson, 2007

La valoracion del riesgo para el desarrollo de UPP a través
de la escala de “BRADEN" tiene una capacidad predictiva
superior al juicio clinico del personal de salud

11
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Evidencia / Recomendacién

Nivel / Grado

El uso de glucocorticoides (GC) provoca la pérdida de
masa Osea, especialmente en el hueso trabecular
(predominante en los cuerpos vertebrales). La pérdida de
hueso trabecular, es del 20 al 30% durante los primeros
seis meses de uso GC, posteriormente, la pérdida es de
2% por ano. Con relacién al hueso cortical
(predominante en los huesos largos), la pérdida es del
2% a 3% en el primer afio de tratamiento y se mantiene
una pérdida lenta pero continua.

El riesgo de fractura por glucocorticoides, aumenta
rapidamente posterior al inicio del tratamiento,
principalmente entre los 3 a 6 meses y disminuye al
interrumpir el farmaco. El riesgo es independiente de la
enfermedad subyacente, la edad y el género.

Los factores de riesgo elevado para fractura son: edad 2
65 anos, fractura previa por fragilidad, antecedente de
fractura por fragilidad en al menos, un familiar de primer
grado, indice de masa corporal < 20 kg/m2 y tratamiento
con glucocorticoides (durante mas de tres meses, con
una dosis diaria de 5 mg o mas de prednisolona (o dosis
equivalentes de otros glucocorticoides). (ver cuadro | y

)]

El antecedente de fractura previa se asocia con un
incremento significativo en el riesgo de fractura futura
(riesgo relativo 1,86, 1C95%, 1,75 - 1,98).
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Los factores de riesgo moderado para fractura, incluyen:
consumo de >3 unidades de alcohol/dia (una unidad
representa 8-10 g de alcohol) tabaquismo, diabetes
mellitus, artritis reumatoide, hipertiroidismo, género
femenino y menopausia temprana (40-45 afios).

En las mujeres y los hombres mayores de 50 anos, se
deben investigar los factores de riesgo para osteoporosis
y fractura, con el propdsito de identificar a aquellos con
riesgo elevado de fractura. (ver cuadro Il1)

Ante la sospecha de osteoporosis y con el objeto de
evaluar el riesgo de fractura y la causa de la osteoporosis,
se recomienda investigar durante el interrogatorio inicial.
edad, habitos téxicos (tabaco, alcohol), ingesta dietética
de calcio y vitamina D, grado de exposicion a la luz solar,
edad de la menopausia y la menarquia, historia obstétrica
(embarazos, partos y lactancia), comorbilidad, farmacos
que ocasionen osteoporosis, traumatismos previos,
historia familiar/personal de fracturas por fragilidad y
condiciones facilitadoras de caidas.

En todo paciente con diagndstico de osteoporosis, se
debe realizar una evaluacion del riesgo de fractura, asi
como la exclusion de causas secundarias de osteoporosis.
(ver cuadro 1V)

Durante la exploracion fisica, se recomienda registrar
peso, talla, existencia de deformidades esqueléticas y
palpacion de la columna.

Entre los estudios bioquimicos iniciales que se deben
solicitar en el paciente con osteoporosis, se incluyen:
biometria hematica completa, velocidad de
sedimentacion globular, calcio y fosforo en suero,
albumina, fosfatasa alcalina, estudios de funcion renal y
funcidn tiroidea. (ver cuadro V)
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Los factores de riesgo no relacionados con disminucion
de la densidad mineral ésea (DMO) pero que tienen un
riesgo de fractura por fragilidad elevado (RR 2) y que
deben considerarse para estimar el riesgo de caida son:
edad mayor de 80 anos, antecedentes de caidas en el
ultimo ano, deterioro cognitivo, funcional (fuerza y
equilibrio) y/o sensorial (visual), consumo de
determinados farmacos (por ejemplo, antidepresivos,
benzodiacepinas, antipsicoticos, antihistaminicos HI,
obstaculos en el hogar, miedo a caer e incontinencia
urinaria que obliga a levantarse durante la noche.

El riesgo de fractura incrementa progresivamente
conforme disminuye la densidad mineral 6sea (DMO).

Es importante reconocer que un solo factor de riesgo no
es suficiente para predecir el riesgo de fractura total. La
evaluacion de un conjunto factores de riesgo permite una
mejor estimacion del riesgo de fractura.

El riesgo de fractura es mayor en la osteoporosis inducida
por glucocorticoides en comparaciéon a la osteoporosis
postmenopausica o senil.

El riesgo de fractura vertebral es cinco veces mayor en la
poblacion que emplea glucocorticoide en comparacion a
aquellos que no los utilizan (RR 5.67, 1C95% 2.57-
12.54).

Existe correlacion entre la dosis acumulada de
glucocorticoide y la pérdida de la densidad mineral 6sea,
asi como entre la dosis diaria y el riesgo de fractura.

Una dosis 2 5 mg/dia de prednisolona o su equivalente,
durante tres o seis meses, disminuye la densidad mineral
o6sea e incrementa el riesgo de fractura durante el periodo
de tratamiento. (ver cuadro VI)
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La administracion oral de glucocorticoides, se asocia con
un incremento significativo en el riesgo de fractura de
cadera y columna vertebral.

El tratamiento con dosis elevadas de glucocorticoides
inhalados se puede asociar con disminucion de la
densidad mineral dsea e incremento en el riesgo de
fractura no vertebral, vertebral y de cadera.

La administracion intermitente de glucocorticoides
(pulsos) y dosis acumuladas elevadas, incrementan el
riesgo de fractura.

El riesgo de fractura depende de Ila dosis de
glucocorticoide. El empleo de una dosis diaria menor a
2,5 mg de prednisolona versus grupo control, se asocia
con un riesgo de fractura de cadera de 0,99 (0,82 a
1,20), elevandose a 1,77 (1,55 a 2,02) en aquellos con
dosis de 2.5 a 7.5 mg, y con un riesgo de 2,27 (1,94 a
2,66) en aquellos con dosis =2 7,5 mg. En el caso de
fractura vertebral, el riesgo fue de 1,55 (01.20 a 02.01),
259 (216 a 3.10), y 518 (4.25 a 6.31),
respectivamente. Todos los riesgos de fractura
disminuyeron tras la interrupcion del tratamiento con
corticoides orales.

En la poblacion que emplea glucocorticoide oral, en dosis
> 7.5 mg/dia de prednisolona o su equivalente, el riesgo
de fractura de cadera es de 2,01 (IC 95% 1,74 - 2.29),
mientras que el riesgo de fractura vertebral es de 2,86
(IC95% 2,56-3.16).

Los pacientes que reciben glucocorticoide en una dosis
diaria 2 30 mg y cuya dosis acumulada es > 5 gr, el riesgo
de fractura osteopordtica es tres veces mayor en
comparacion a los que reciben una dosis acumulada < 1
gr. El riesgo relativo de fractura de cadera es de 3,13 (IC
95%: 1,49 a 6,59), mientras que el riesgo de fractura
vertebral es de 14,42 (IC 95%: 8,29-25,08).
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En pacientes que reciben glucocorticoides en dosis > 5
mg/dia y especialmente en aquellos con riesgo elevado
de fractura, se recomienda el uso de medidas de
prevencion primaria en forma paralela al inicio de los
esteroides, con el objetivo de limitar el desarrollo de
osteoporosis inducida por glucocorticoides. (ver cuadro
Vi)

Entre las medidas generales para el manejo del paciente
con osteoporosis inducida por glucocorticoides se
recomienda emplear la  dosis minima eficaz de
glucocorticoide para control de la enfermedad, emplear
durante el menor tiempo posible y considerar el uso de
ahorrador de esteroide.

La combinacion de factores de riesgo clinicos de fractura
y la medicion de la DMO se considera el método mas
eficaz para valorar el riesgo de fractura.

La absorciometria radiografica de doble energia (DXA) de
cadera y columna lumbar sigue siendo el estandar de oro
para el diagnéstico de osteoporosis. (ver cuadro VIl y
1X)

Para realizar el diagnodstico de osteoporosis, se
recomienda realizar una DXA, siempre que sea posible, en
la cadera y en la columna lumbar.

Para el diagnostico de osteoporosis se recomienda la
medicion de la DMO, medida por densitometria
radiolégica dual (DXA central), valorando el T-score
(comparacién del valor del paciente, con el valor de
referencia de poblacion adulta joven del mismo sexo y de
la misma raza) y aplicar los criterios de la OMS.

La DMO de columna vertebral es un predictor
significativo de nuevas fracturas en pacientes que reciben
glucocorticoides. Por cada punto de reduccion del T-
Score, el riesgo de fractura es de 1.85 (IC 95%, 1.6 a
3.21).
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Se recomienda realizar densitometria basal en las
siguientes situaciones: a) mujeres >65 afios y hombres de
70 o mas anos de edad, independientemente de los
factores de riesgo clinicos; b) mujeres jévenes
postmenopausicas, mujeres en la transicion menopausica
y hombres de 50 a y 69 anos con factores de riesgo
clinico de fractura; c) adultos que tienen una fractura
después de los 50 afios; d) adultos con enfermedad
subyacente o tratamiento crénico con farmacos que se
asocie a pérdida osea, especialmente glucocorticoides
(dosis diaria 5 mg de prednisona o equivalente durante
tres meses) y que tienen baja masa dsea.

Evidencia / Recomendacién

D
(E. Shekelle)
National Osteoporosis
Foundation. Clinician’s
Guide to Prevention and
Treatment of
Osteoporosis, 2013.

Nivel / Grado

La Herramienta FRAX (Fracture Risk Assessment Tool)
desarrollada por la Organizacion Mundial de la Salud,
estima la probabilidad de fractura a 10 anos,
determinando 2 resultados: 1) riesgo de fractura
osteopordtica importante 2) riesgo de fractura de cadera.
Los factores de riesgo son obtenidos de la historia clinica
independientemente de la densitometria 6sea.

En los pacientes en tratamiento con glucocorticoides la
herramienta FRAX (Fracture Risk Assessment Tool)
permite calcular el riesgo de fractura a 10 anos
clasificando en: riesgo en bajo (<10%), moderado (10-
20%) o alto (=20%).

Una de las ventajas de la herramienta FRAX es que la
DMO no es necesaria para el calculo de la probabilidad de
fractura. Sin embargo, en el caso de que la DMO esté
disponible, se debe utilizar la DMO de cuello femoral y
total de cadera.

En la evaluacion del riesgo absoluto de fractura, se deben
utilizar factores de riesgo establecidos, como la edad, la
densidad mineral dsea, fracturas previas por fragilidad y el
uso prolongado de glucocorticoides.
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Se recomienda el empleo de la herramienta FRAX
(Fracture Risk Assessment Tool) para el calculo de riesgo
absoluto de fractura en forma individual.

Los pacientes con T-score < 2.5 desviacién estandar,
evaluada por DXA central, o aquellos con alguna fractura
por fragilidad, se deben considerar en riesgo elevado de
fractura.

Entre las limitaciones de la herramienta FRAX, se debe
considerar que el uso de glucocorticoides orales se
introduce como un factor de riesgo dicotémico (si / no),
que no toma en cuenta la dosis exacta de glucocorticoide.
La herramienta FRAX asume una dosis promedio entre
2.5 a 7.5 mg/dia de prednisolona o su equivalente, por lo
que puede subestimar el riesgo de fractura en pacientes
que toman dosis mas altas o bien sobreestimar el riesgo
en aquellos que toman dosis mas bajas. Asi mismo, se
recomienda interpretar con precaucion los resultados de
la herramienta FRAX ®, ya que puede subestimar la
probabilidad de fractura en los usuarios de dosis elevadas
de glucocorticoides inhalados.

Ante la limitacion del instrumento FRAX con relacion a la
dosis de glucocorticoide que se emplea, se recomiendan
los siguientes ajustes al riesgo de acuerdo a la dosis diaria
de la exposicion a los glucocorticoides: a) para la
exposicion a dosis bajas (<2,5 mg al dia de prednisolona
o su equivalente), la probabilidad de una fractura mayor
se reduce en aproximadamente un 20% dependiendo de
la edad, b) para dosis medias (2.5 a 7.5 mg diarios), el
valor FRAX no se ajusta y c) para dosis > 7,5 mg al dia, la
probabilidad se puede incrementar en alrededor de 15%.
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Evidencia / Recomendacién

Nivel / Grado

El ejercicio mejora la calidad de vida en personas con
osteoporosis, particularmente en los dominios de funcion
fisica y dolor, ademas de que mejora la fuerza muscular y
equilibrio.

La actividad fisica moderada a vigorosa se asocia con una
reduccién del 45% (IC 95%, 31 - 56%) y del 38% (IC
95%, 31 - 44%), en el riesgo de fractura de cadera, en
hombres y mujeres, respectivamente. Se sugiere que el
riesgo de caida se reduce entre las personas fisicamente
activas e incrementa el riesgo potencial en las personas
inactivas.

Un programa de ejercicio de entrenamiento alta
intensidad durante un lapso de dos afnos, en 136
pacientes con artritis reumatoide en comparacion a
ejercicio fisico habitual en 145 pacientes con artritis
reumatoide, mostré ser mas efectivo para desacelerar la
pérdida de densidad mineral 6sea a nivel de la cadera,
pero no significativo en columna vertebral. Las
modalidades de ejercicio evaluadas incluyeron ejercicio
aerobico y fuerza muscular.

Se recomienda realizar ejercicio fisico regular (en
especial, aquellos dirigidos a mejorar la resistencia y el
equilibrio). Se considera oportuno adecuar la intensidad
del ejercicio fisico al estado general de la persona.

Se recomienda a las personas con riesgo de osteoporosis
o con osteoporosis realizar ejercicios que impliquen
entrenamiento de resistencia y capacidad funcional asi
como ejercicios aerobicos adecuados a la edad y peso del
individuo.
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En los pacientes que han presentado fracturas
vertebrales, se recomienda realizar ejercicios regular para
mejorar la estabilidad y anormalidades de la postura.

Para reducir el riesgo de caidas y fracturas, se recomendar
realizar de forma regular ejercicios de fortalecimiento
muscular con el propésito de mejorar la agilidad, la
fuerza, la postura y el equilibrio.

Otras medidas no farmacoldgicas para el tratamiento de
la osteoporosis incluyen: mantener una ingesta adecuada
de proteinas y empleo de protectores de cadera en las
personas con riesgo elevado de caidas.

El tabaquismo incrementa el

osteopordtica.

riesgo de fractura

Ante el paciente que inicia la administracion de
glucocorticoides en cualquier dosis con una duracion
prevista > 3 meses, se recomienda modificar estilos de
vida, especificamente, suspender el tabaquismo, evitar el
consumo excesivo de alcohol (> de 2 bebidas al dia),
asesoramiento nutricional en la ingesta de calcio vy
vitamina D ; asi como evaluar el riesgo de caida, conocer
el estado basal de la densitometria dsea, tener registro
basal de la estatura y considerar la realizacion de
radiografia de columna vertebral para investigar fractura
(en aquellos que inician o estan recibiendo prednisona en
dosis 5 mg/dia o su equivalente).

Para prevenir la pérdida de masa dsea, se recomienda
limitar el consumo de alcohol (>3 unidades/dia; 1
unidad: 8-10 g de alcohol), el consumo de cafeina (4
tazas de café/dia) y evitar o dejar de fumar.
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Evidencia / Recomendacién

La dieta habitual en ocasiones no aporta el requerimiento
ideal de calcio, por lo que hay que modificarla o anadir
suplementos; cuando se administran de forma aislada no
han demostrado tener efecto significativo sobre Ia
reduccion de las fracturas en Ia osteoporosis
postmenopdusica, pero si logran reducir la pérdida de
masa Osea.

El consumo diario de calcio elemental (a través de la
dieta y los suplementos) para las personas mayores de 50
anos debe ser de 1,200 mg.

Se recomienda una ingesta diaria de calcio de 1,000 mgy
mantener niveles séricos de 25- OH vitamina D = 30
ng/ml, con aporte de 800 a 1 000 U de vitamina D.

Para una absorcion 6ptima del calcio, se recomienda no
exceder de 500 a 600 mg por dosis, con independencia
de la preparacion de calcio. En aquellos pacientes que
requieren mas de 600 mg de suplemento de calcio al dia,
la dosis debe ser dividida.

La administracion de suplementos de calcio,
particularmente aquellos en dosis superiores a 1,000 -
1,200 mg, con o sin vitamina D, incrementan
moderadamente el riesgo de eventos cardiovasculares,
especialmente infarto de miocardio (riesgo relativo 1,24
IC95% de 1,07 a 1,45, p = 0.004).

Ante su bajo costo y grado de toxicidad, se recomienda
tratamiento profilactico con calcio y vitamina D a los
pacientes que inician tratamiento con corticoesteroides.
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Los hallazgos de un meta analisis en el que se comparan
analogos activos de la vitamina D (alfacalcidol y
calcitriol) y calciferol en usuarios crénicos de GC,
demostré6 que los metabolitos activos producen una
menor pérdida de masa 6sea en la cadera y la columna
vertebral (tamafio del efecto de 0,43, p < 0,001);
mientras que el uso de calciferol evito la pérdida de masa
6sea Unicamente en la cadera.

Los suplementos de vitamina D estan disponibles como
ergocalciferol (vitamina D2) y colecalciferol (vitamina
D3). Con la dosificacion diaria, la vitamina D2 y D3
parecen ser igualmente potentes, pero con Ia
administraciéon intermitente (semanal o mensual), Ia
vitamina D3 parece ser tres veces mas potente que la
vitamina D2.

Existe cierta controversia sobre si la vitamina D2
(ergocalciferol) o vitamina D3 (colecalciferol) es mas
eficaz en mantener niveles normales de vitamina D. Los
hallazgos de un ensayo clinico, concluyen que la vitamina
D3 en dosis de 50,000 Ul/semana, durante 12 semanas,
es 87% mas potente en elevar y mantener los niveles de
25-hidroxi vitamina D, en comparacion a la vitamina D.
Los niveles optimos en sangre de 25-hidroxi vitamina D
son > 30 ng/mL.

En pacientes con osteoporosis inducida  por
glucocorticoides, la administracion de calcio + vitamina
D, permite una prevencion clinicamente vy
estadisticamente significativa de la pérdida dsea, a nivel
de la columna dorso-lumbar y en antebrazo.

La administracion de alfacalcidol 1 mcg. + 500 mg de
calcio al dia (grupo A, n = 103) en comparacién con
vitamina D3 1,000 Ul + 500 mg de calcio (grupo B, n =
101), mostré que alfacalcidiol es significativamente mas
eficaz para incrementar la masa dsea y reducir el riesgo de
fractura vertebral (reduccién de 61% en el riesgo de
fracturas vertebrales).

Se recomienda la administracion de la vitamina D, en sus
formas activas (calcitriol) y no activas (colecalciferol y
ergocalciferol), para prevenir la pérdida de masa 6sea en
los usuarios cronicos de GC.
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PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROS

En los adultos sanos con riesgo bajo de deficiencia de
vitamina D, la suplementacion diaria de vitamina D3 debe
ser en dosis de 400-1000 Ul (10-25 mg).

Se recomienda una ingesta de vitamina D/dia de 400 UI,
en los siguientes grupos de poblacion: mujeres gestantes
de 18 afos o mas o en periodo de lactancia, mujeres pre
menopausicas (19-50 afios) y hombres después de la
adolescencia y hasta los 50 anos.

En los adultos mayores de 50 anos con riesgo moderado
de deficiencia de vitamina D, se recomienda la
suplementacion diaria de vitamina D3 en dosis de con
800-1000 Ul (20-25 g).

En las personas que reciben tratamiento farmacoldgico
para la osteoporosis, la medicion de los niveles de 25-
hidroxivitamina D, se debe realizar posterior a tres o
cuatro meses de una suplementacion adecuada y no debe
repetirse si consigue un nivel éptimo (= 75 nmol / L).
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riesgo futuro de fracturas y no sélo mejorar la DMO.

Los bifosfonatos son efectivos en la prevencion vy
tratamiento de la pérdida de masa dsea inducida por
corticoides, en la columna lumbar y cuello femoral.

Alendronato, risedronato y acido zoledrénico en
comparacion contra placebo, han demostrado reducir el
riesgo de fractura no vertebral, en hombres y mujeres con
baja densidad dsea u osteoporosis.
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PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS INDUCIDA

Alendronato, risedronato y acido zoledrénico en
comparacion contra placebo, han demostrado reducir el
riesgo de fractura de cadera, en hombres y mujeres con
baja densidad dsea u osteoporosis.

Los hallazgos de un ensayo clinico aleatorizado,
multicéntrico, placebo controlado, con seguimiento a 12
meses, mostro que la administracion de alendronato 70
mg/semana en comparacion a placebo, en pacientes que
toman glucocorticoide, permitid un incremento
porcentual significativo de la DMO en la columna lumbar
(2,45%), trocanter (1,27%) y total de cadera (0.75%).

La administracion de alendronato (5 o 10 mg/dia) en
comparacion contra placebo, incrementa de forma
significativa la densidad mineral 6sea de columna lumbar.
A dos afos de seguimiento, el grupo que recibio
alendronato presentd un menor numero de nuevas
fracturas vertebrales en comparacion al grupo placebo
(0,7% versus 6,8%, p = 0,026). Alendronato representa
un bifosfonato eficaz y bien tolerado, para la prevencion
y el tratamiento de la osteoporosis inducida por
glucocorticoides.

Un ensayo clinico aleatorizado, doble ciego, placebo
controlado, con seguimiento a 18 meses (Estudio STOP),
en el que se incluyeron 201 pacientes con enfermedad
reumatica y que recibian glucocorticoides en dosis
equivalente a 7.5mg/dia de prednisona; mostré6 que
alendronato 10 mg/dia es mas eficaz que alfacalcidol 1
mcg/dia, en la prevencién de la pérdida de masa dsea
inducida por glucocorticoides. El incremento de la
densidad mineral 6sea (DMO) lumbar fue de 2.1% en el
grupo alendronato en comparacion a un descenso de
1.9% en el grupo alfacalcidol.

Los hallazgos de un estudio prospectivo abierto,
(extension del estudio STOP), con seguimiento de 2,7
anos posterior a los 18 meses de intervencion, mostro
que el 24% de los pacientes de ambos grupos
(alendronato 10 mg/dia versus alfacalcidol 1 mcg/dia)
experimenté al menos una nueva fractura vertebral,
identificandose como predictores de riesgo, la edad vy
dosis acumulada de glucocorticoide.
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PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS INDUCI

Un ensayo clinico, multicéntrico, aleatorio, abierto, con
seguimiento a 2 anos, comparo la eficacia de
alendronato, calcitriol y ergocalciferol en la prevencion y
el tratamiento de la pérdida osea inducida por
glucocorticoides. Se incluyeron 195 hombres y mujeres
que recibian o iniciarian prednisona en dosis > 5 mg/dia;
los resultados mostraron que alendronato 10 mg/dia
incrementé la DMO en columna lumbar 5.9% en
comparacién a una reduccién de 0.5% con ergocalciferol
y una reduccién 0.7% con calcitriol (p< 0.001), No hubo
diferencias entre los grupos con relacion a la DMO en
cuello femoral.

Entre la poblacion que requiere tratamiento
farmacologico para osteoporosis se debe incluir: aquellas
con una historia de fractura de cadera o columna
vertebral, pacientes sin antecedente de fractura pero con
una T-score de -2.5 o inferior y, pacientes con T-score
entre -1,0 y -2,5 cuando a través del instrumento FRAX
se obtiene una probabilidad 20% para fractura
osteopordtica mayor o bien la probabilidad de fractura de
caderaes 3%.

Para reducir el riesgo de fractura vertebral, se recomienda
el uso de alendronato oral (5 o 10 mg/dia), debido a su
eficacia para reducir el riesgo de fractura vertebral.

Los hallazgos de ensayo clinico controlado aleatorizado
placebo controlado para la prevencion y tratamiento de la
osteoporosis, mostré6 que risedronato 5mg/dia
incrementd 1.9% la DMO en columna lumbar en
comparacién con una disminucién de 1.0% en el grupo
placebo, asi como una reduccion significativa del riesgo
de fracturas vertebrales del 70% después de 1 afio de
tratamiento comparado con la administracion de calcio y
vitamina D en monoterapia.
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PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS IND

Risedronato es un bifosfonato efectivo en la prevencion
de la osteoporosis inducida por glucocorticoides. Los
hallazgos de un ensayo clinico aleatorizado abierto, en el
que se administré risedronato (2.5 mg/dia) +
alfacalcidol (0.25 pg/dia) en comparacién a alfacalcidol
solo (0.25 pg/dia), durante un lapso de 12 meses, a 40
pacientes con sindrome nefrdtico de cambios minimos
que reciben tratamiento con glucocorticoides, mostro
que el grupo que sodlo recibi6 alfacalcidiol tuvo una
disminucion significativa de la DMO de columna lumbar (
0.162 (a 0.588 + 0.125 g/cm”, p=0.02), mientras que
no se observd disminucion en el grupo
risedronato+alfacalcidiol (basal 0.663 + 0.169 y de
0.626+0.129 a los 12 meses).

Se recomienda el uso de alendronato (10 mg/dia) o
risedronato (5 mg/dia) via oral para prevenir o tratar la
osteoporosis inducida por glucocorticoides.

Para las personas mayores de 50 anos que reciben
glucocorticoides a largo plazo (> tres meses de terapia
acumulativa durante el afo anterior a dosis de = 7,5
mg/dia de prednisona o equivalente), se recomienda el
uso de bifosfonatos, los cuales se deben administrar
mientras concluya el tratamiento con glucocorticoide.

Se recomienda el empleo de bifosfonatos orales
(alendronato 70 mg via oral/semana o 10 mg oral/dia o
risedronato 35 mg/semana o 5 mg/dia) como
medicamentos de primera linea, tanto en la prevencion
como en el tratamiento de la osteoporosis inducida por
glucocorticoides.

Se recomienda emplear alendronato o risedronato, en
mujeres posmenopausicas y hombres > 50 afos con
riesgo bajo de fractura, que recibiran tratamiento con
glucocorticoides con una duracion prevista > 3 meses con
una dosis 2 7.5 mg de prednisona.
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PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS INDUC

Se recomienda emplear alendronato o risedronato
independiente de la dosis de glucocorticoide a emplear,
en la poblacion de mujeres posmenopausicas y hombres >
50 anos con riesgo moderado de fractura, que recibiran
tratamiento con glucocorticoides con una duracion
prevista > 3 meses,

En la poblacién de mujeres posmenopausicas y hombres >
50 afos con riesgo alto de fractura, que recibiran
tratamiento con glucocorticoides con una duracion
prevista > 3 meses, se debe emplear alendronato o
risedronato, Otras opciones incluyen acido zoledrénico.

Es importante destacar, que las recomendaciones que
guian el tratamiento de la osteoporosis inducida por
glucocorticoides con base en la DMO en mujeres
posmenopausicas, tiene sus diferencias en las mujeres
premenopausicas, debido a que la relacion entre la masa
o6sea y la fractura es diferente en ambos grupos.

En  mujeres premenopdusicas con  enfermedad
autoinmune sistémica que reciben dosis altas de
prednisolona, la administracion de alendronato
(5mg/dia)+ alfacalcidiol (1 pg/dia) en comparacién a
alfacalcidiol en monoterapia, permite mantener la DMO y
protege de la pérdida y fractura dsea debida al uso de
glucocorticoides. A los doce meses de tratamiento, el
porcentaje de cambio de la DMO en columna lumbar,
incremento en 1.7% +/- 1.4% en el grupo de
tratamiento combinado y disminuyo en 9.9% +/- 1.9%
en el grupo alfacalcidiol en monoterapia.

En  mujeres pre menopausicas que reciben
glucocorticoides en dosis = 5 mg/dia, se recomienda
modificar estilos de vida, indicar calcio, vitamina D vy
bifosfonatos. Los bifosfonatos, se deben utilizar con
precaucion en mujeres jovenes en edad fértil, ya que
atraviesan la placenta y puede afectar a la remodelacion
del esqueleto en el feto.

En mujeres pre menopausicas y hombres menores de 50
anos con antecedente de fractura por fragilidad, que
emplean glucocorticoides durante un periodo de 1 a 3
meses y en dosis > 5 mg/dia, se recomienda administrar
alendronato o risedronato.
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PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS INDUCID.

En mujeres pre menopausicas y hombres menores de 50
anos con antecedente de fractura por fragilidad, que
emplean glucocorticoides por mas de 3 meses, se
recomienda emplear alendronato o risedronato,
independientemente de la dosis de glucocorticoide.

La administracion de Aacido zoledrénico (5 mg
intravenoso en infusién anual) en comparacién a
risedronato 5 mg/dia via oral) reduce de forma
significativa los marcadores de recambio dseo, en
pacientes con osteoporosis inducida por glucocorticoide.

Los hallazgos de un estudio de no inferioridad, aleatorio,
doble ciego, multicéntrico y con seguimiento a 12 meses
(estudio HORIZON), mostrd que el acido zoledrénico en
dosis intravenosa de 5 mg (n=416) en comparacion a
risedronato 5 mg/dia via oral (n=417), incrementd la
DMO en columna lumbar 2.6% vs 0.64% (p< 0.0001)
en el grupo que empled glucocorticoides por mas de tres
meses (grupo tratamiento); y en 4.06% vs 2.71% (p=
0.0001) en el grupo que empled glucocorticoides por
menos de tres meses (grupo de prevencién). El 4cido
zoledronico es superior a risedronato en mejorar la DMO
en pacientes con osteoporosis inducida  por
glucocorticoides, pero no ha mostrado una reduccion
significativa en el riesgo de nuevas fracturas.

La administracion de acido zoledrénico (infusidn
intravenosa de 5 mg) en comparacién a risedronato 5
mg/dia, permitié una mayor reduccién de los marcadores
de recambio dseo a los 12 meses de tratamiento. La
reduccion mayor de los marcadores de recambio dseo,
inicio en los primeros 9-11 dias en el grupo de acido
zoledronico y aumento significativamente hacia el dltimo
mes del estudio.

El acido zoledronico en comparacion a risedronato
causado mas efectos adversos, entre ellos sintomas tipo
influenza (p = 0,0038) y pirexia (p = 0,0016)
especialmente a los tres dias posterior a su infusion. Los
efectos adversos graves fueron similares en ambos grupos
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PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS INDU

Se recomienda el uso de acido zoledrénico (infusidn
intravenosa de 5 mg), para prevenir y tratar la
osteoporosis inducida por glucocorticoides, en pacientes
que tienen intolerancia o efectos adversos graves al uso
de bifosfonatos orales.

Los beneficios y riesgos potenciales de los agentes
prescritos para el manejo de osteoporosis se deben
discutir con el paciente antes de iniciar la terapia.

La FDA (Administracién de drogas y alimentos) de los
Estados unidos de América hace la alerta de seguridad
sobre el riesgo de insuficiencia renal con el uso de acido
zoledronico, la etiqueta manifiesta que el acido
zoledronico esta contraindicado en aquello pacientes con
aclaramiento de creatinina < 35 ml/min o aquellos
pacientes con evidencia de insuficiencia renal aguda y
recomienda a los profesionales de la salud investigar
intencionadamente a los pacientes con riesgo antes de
iniciar el tratamiento con acido zoledrdnico.

Un estudio aleatorizado, con seguimiento a 1 ano, en el
que se incluyeron 30 pacientes premenopausicas con
enfermedad reumatica, que recibian dosis altas de
glucocorticoides, mostré que la administracion de
pamidronato 100mg/dia en combinacién con calcio y
vitamina D versus la administracion de calcio y vitamina
D, disminuyd significativamente la pérdida de masa dsea
a nivel lumbar y en menor proporcion a nivel de cadera.

En la actualidad no existe evidencia suficiente que
permita recomendar el uso de pamidronato en la
prevencion y el tratamiento de la osteoporosis inducida
por glucocorticoides.

El estudio MOTION, un ensayo de no inferioridad,
aleatorizado, doble ciego, multicéntrico, en el que se
incluyeron 1,760 mujeres posmenopausicas con
osteoporosis, muestra que ibandronato 150 mg mensual
es clinicamente comparable a alendronato 70
mg/semana, en el incremento de la DMO posterior a 12
meses, a nivel de columna lumbar (51% vy 5,8%
(1C95% para la diferencia - 1,13 a - 0,23) vy en cadera
total (2.9% vy 3.0% (1C95% para la diferencia, - 0,38 a
0,18).
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PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS INDUCID.

Un estudio abierto con seguimiento a 3 anos, en el que se
incluyeron pacientes con osteoporosis debida a
glucocorticoides, mostré en sus resultados intermedios,
que ibandronato 2 mg IV trimestral en comparacion a
alfacalcidol, se asocié con un incremento significativo en
la DMO de columna lumbar (11.9% vs 2.2% (p<0.001)
y una reduccidn significativa de 62.3% (p= 0.043) del
riesgo de fracturas vertebrales a los 3 anos.

Debido a que ibandronato, actualmente no esta aprobado
para el tratamiento de la osteoporosis inducida por
glucocorticoides, no se recomienda su uso en este grupo
de pacientes.

Teriparatida (hormona paratiroidea humana
recombinante) es un agente anabdlico que aumenta la
funcion y reduce la apoptosis de osteoblastos y
osteocitos, ademas de que incrementa la diferenciacion
de pre-osteoblastos en osteoblastos.

Un ensayo clinico controlado aleatorizado, doble ciego,
con seguimiento a 18 meses, en el que se compar6 la
administraciéon de teriparatida 20 mcg/dia subcutaneo
(n=214) versus alendronato 10 mg./dia via oral
(n=214), en pacientes con osteoporosis que habian
recibido prednisona o su equivalente en dosis 5 mg,
durante al menos tres meses, concluyd que los pacientes
que recibieron teriparatida tuvo un incremento
significativo de la DMO a nivel de columna lumbar
superior al grupo alendronato (7.2+0.7% vs. 3.4+0.7%,
p<0.001). La diferencia fue significativa a los seis meses
de tratamiento.

Los resultados del estudio de Saag K, y cols. (2007),
describen que a los 12 meses, la densidad mineral 6sea
de cadera total fue mayor en el grupo teriparatida. La
incidencia fracturas vertebrales fue menor en el grupo
que recibié teriparatida en comparacion al grupo
alendronato (0,6% frente a 6,1%, p = 0,004). Por otra
parte, la incidencia de fracturas no vertebrales fue similar
en ambos grupos (5,6% frente a 3,7%, P = 0,36).
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PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS INDUCIDA

Existe evidencia de que teriparatida puede ser una
intervencion terapéutica util en pacientes con riesgo
elevado de fractura que reciben glucocorticoides a largo
plazo ( tres meses continuos durante el afio anterior en
dosis 7,5 mg/dia de prednisona o equivalente). Entre
sus principales efectos adversos se incluyen: nausea,
insomnio, faringitis e infeccion viral.

Los hallazgos de un estudio de extension a 36 meses,
respecto a los efectos de teriparatida en comparacion a
alendronato en el tratamiento de la osteoporosis inducida
por glucocorticoides, mostr6 que los pacientes que
recibieron  teriparatida tuvieron un incremento
significativo de la DMO (11,0% versus 5,3% en la
columna lumbar, 5,2% versus 2,7% en cadera vy, del
6,3% versus 3,4% en cuello femoral (p <0,001); asi
como una menor incidencia de fracturas vertebrales (3
[1.7%] of 173 versus 13 [7.7%] of 169; p= 0.007).

Los hallazgos de un ensayo clinico aleatorio abierto en el
que se incluyeron hombres que tomaron glucocorticoides
durante 3 meses, y tenian una densidad mineral 6sea
con T-score -1,5 desviaciones estandar, mostré que el
grupo que recibié 20 mg/dia de teriparatida (n = 45) en
comparaciéon al que recibi6 35 mg/semana de
risedronato (n = 47) durante 18 meses, tuvo un
incremento mayor de la DMO en columna vertebral.
(16.3% vs 3.8%; p=0.004, respectivamente).

La evidencia permite concluir que teriparatida (20
lg/dia, subcutdneo) es til para prevenir y tratar la
osteoporosis inducida por glucocorticoides, en aquellos
individuos con falla al uso de bifosfonatos (nueva
fractura o pérdida de masa 4sea ante uso de bifosfonato)
o cuando estan contraindicados.

Los hallazgos de un ensayo aleatorizado, doble ciego,
placebo controlado, con seguimiento a doce meses, en el
que se incluyeron 114 mujeres posmenopausicas que
recibian terapia crénica (66 meses) con prednisona en
dosis  5mg/dia, mostré que la administracién de
raloxifeno en dosis de 60 mg/dia, es mas efectivo para
incrementar la DMO, siendo de 1.3% a nivel lumbar (p=
0,004) y de 1.0% en cadera (p= 0.01) versus una
disminucién de la DMO del 0.9% a nivel lumbar y de
0.8% en cadera, en el grupo placebo.
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PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS

Raloxifeno en dosis de 60mg/dia, es una intervencion
terapéutica de tercera linea para el manejo de
osteoporosis inducida por glucocorticoides, en aquellos
pacientes que no puedan recibir o tienen contraindicacion
al empleo de bifosfonatos.

La calcitonina (n=221) fue mas eficaz que el placebo
(n=220) para conservar masa dsea en la columna lumbar
después de seis y 12 meses de tratamiento con
glucocorticoides, pero no a nivel del cuello femoral.

En aquellos pacientes que reciben glucocorticoides por
largo plazo vy que son intolerantes a tratamientos de
primera linea, la calcitonina o etidronato se pueden
considerar como terapias de segunda y tercer linea para
prevenir la pérdida de densidad mineral 6sea.

No se recomienda el tratamiento con calcitonina nasal,
en los pacientes con osteoporosis inducida por
glucocorticoides.
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(E. Oxford)
Pérez L. 2011.

Nivel / Grado

La evidencia disponible no apoya la necesidad de evaluar
la DMO por DXA en los primeros 2 anos de tratamiento
en los casos de osteoporosis primaria, a excepcion de
aquellas situaciones con elevado recambio dseo, por
ejemplo en aquellos que reciben terapia con
glucocorticoides y en pacientes con trasplante de drganos
solidos.

Ante el paciente que recibe tratamiento con
glucocorticoides con una duracion prevista > 3 meses, se
debe considerar evaluacion de la densidad mineral dsea,
determinacion sérica anual de 25-hidroxi vitamina D,
medicion y registro anual de la talla, asi como evaluar el
riesgo de fractura y el apego al tratamiento de
osteoporosis.
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En el paciente que recibe glucocorticoides en dosis < 7.5
mg/dia, se deben vigilar los siguientes eventos adversos:
cardiovasculares (dislipidemia, hipertension arterial,
edema, alteraciones electroliticas), infecciosas,
gastrointestinales, psicoldgicas, metabdlicas/endocrinas,
dermatoldgicas (atrofia cutanea, acné, hirsutismo, |,
musculo  esqueléticas (osteoporosis, miopatia,
osteonecrosis), oftalmélogas (catarata, glaucoma).

Se sugiere realizar densitometria dsea previo al inicio de
glucocorticoides: a) en aquellos pacientes que van a
utilizar glucocorticoides por mas de 3 meses en dosis 5
mg/dia, b) durante el seguimiento, para evaluar el grado
de reduccion de la masa 6sea y el riesgo de fractura.

En  pacientes que reciben tratamiento con
glucocorticoides, el intervalo entre las mediciones de
DXA central, puede ser entre 6 y 12 meses.

Cuando sea necesario, la DXA de control se recomienda
realizar en cadera y columna lumbar y, en caso de ser
posible, realizar la medicion con el mismo equipo.

El ultrasonido cuantitativo calcaneo, no debe utilizarse
para el diagnostico de osteoporosis ni para el control
evolutivo de la osteoporosis.

No se recomienda el uso de DXA periférica (talén, dedo,
antebrazo) para el control evolutivo de la osteoporosis.

No se recomiendo el empleo de ultrasonido cuantitativo
de calcaneo, para el control y seguimiento de la
osteoporosis en el paciente que recibe glucocorticoides.
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D
(E. Shekelle)
van der Goes M, 2010.

D
(E. Shekelle)
Pereira R, 2012.
D
(E. American College of
Cardiology)
Grossman J, 2010.

C
(E. SING)
Guia de Practica Clinica
sobre Osteoporosis y
Prevencion de Fracturas
por Fragilidad, 2010.

A
(E. Oxford)
Pérez L, 2011.

B
(E. Oxford)
Pérez L, 2011.

C
(E. SING)
Guia de Practica Clinica
sobre Osteoporosis y
Prevencion de Fracturas
por Fragilidad, 2010.

B
(E. SING)
Guia de Practica Clinica
sobre Osteoporosis y
Prevencion de Fracturas
por Fragilidad, 2010.
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La tomografia axial computarizada central o periférica no
debe utilizarse para el diagnodstico, el seguimiento o la
evaluacion de la respuesta terapéutica en pacientes con
osteoporosis.

Los marcadores de recambio 6seo no deben ser utilizados
para el diagndstico de la osteoporosis. Sin embargo,
pueden proporcionar informacion adicional sobre el
riesgo de fractura.

Los tratamientos efectivos para osteoporosis no deberan
cambiarse en casos en los que la DMO disminuya tras el
primer ano de tratamiento, ya que ésta incrementara si el
mismo tratamiento se mantiene el segundo ano.

El tratamiento para osteoporosis debera mantenerse
durante el tiempo que el paciente reciba el
glucocorticoide y se debe continuar si persiste la
osteoporosis o si existen otros factores de riesgo.

Se debe evitar la prescripcion simultanea de mas de
un agente antirresortivo para la reduccion del riesgo de
fractura.

Aproximadamente el 33% de los pacientes
postmenopdusicas que  reciben  glucocorticoides,
presentan fracturas principalmente en columna vertebral
y s6lo el 30% de estas son sintomaticas y pueden no
estar asociadas con disminucion de la DMO.

Las radiografias no son utiles para valorar la disminucion
de la densidad mineral dsea, sin embargo permiten el
diagnostico de fracturas, incluidas las asintomaticas.
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Considere la realizacion de una radiografia de columna
vertebral para investigar fractura vertebral, en las
siguientes condiciones: a) mujeres > 65 afos y hombres
de 70 anos o mas, que tienen T-score -1.5 o inferior; b)
mujeres de 70 afos y hombres de 80 afos o mas,
independientemente  del ~ T-score, «¢)  mujeres
posmenopausicas y hombres mayores de 50 aiios de edad
o mas, con antecedente de fractura por traumatismo leve;
d) mujeres posmenopausicas y hombres de 50 a 69 afios
de edad, que tienen antecedente de disminucion de la
estatura > 3.8 cms. (1 % pulgada), pérdida prospectiva
de la estatura > 2,03 cms. (.08 pulgada), o que tienen
tratamiento reciente con glucocorticoides o se prevé un
uso a largo plazo.

Para el diagnostico de fractura vertebral, mediante
radiografia simple, se considera suficiente solicitar una
proyeccion lateral de columna dorsal y lumbar, con foco
en D8 y L2. Las proyecciones antero posteriores no son
imprescindibles para el diagnéstico, pero pueden aportar
informacion adicional.

Se recomienda una busqueda activa de posibles fracturas
vertebrales asintomaticas, en aquellos pacientes que
presentan una pérdida de altura progresiva. Debe
valorarse cuando exista pérdida de altura documentada
de mas de 2 cm (en un afio) o histérico de mas de 6 cm.

Se sugiere solicitar radiografia de la columna vertebral,
previa al inicio de la terapia con GC; cada seis meses
durante el primer ano de tratamiento y posteriormente,
cada 1 a 2 anos, mientras se utiliza el glucocorticoide.

En pacientes con riesgo de osteoporosis, se debe realizar
de forma anual la medicion de la talla y examinar la
presencia de fracturas.
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Entre los estudios de laboratorio que se deben solicitar de
forma individualizada al paciente con osteoporosis
inducida por glucocorticoides, se incluyen: niveles séricos
de calcio, fosfatasa alcalina y fosfato, evaluacion de la
funcion renal y hepatica, biometria hematica completa,
hormona estimulante de tiroides, calcio en orina de 24
horas, electroforesis de proteinas en orina y niveles de
testosterona en los hombres.

D
(E. Oxford)
Pérez L, 2011.
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Prevencion y Tratamiento de la osteoporosis inducida por glucocorticoides
La busqueda se realizd en los sitios especificos de Guias de Practica Clinica, la base de datos de la biblioteca
Cochrane y PubMed.

Criterios de inclusion:

Documentos escritos en idioma inglés o espanol.
Publicados durante los ultimos 13 arios.
Documentos enfocados a prevencion y tratamiento.

Criterios de exclusion:
Documentos escritos en idiomas distintos al espafiol o inglés.

Estrategia de busqueda

Primera etapa

Esta primera etapa consistio en buscar guias de practica clinica y estudios originales relacionadas con el
tema: Prevencion y Tratamiento de la osteoporosis inducida por glucocorticoides en PubMed.

La busqueda fue limitada a humanos, documentos publicados durante los ultimos 13 anos, en idioma inglés
o espaiiol, del tipo de documento de guias de practica clinica, ensayos clinicos, estudios comparativos,
estudios de evaluacion, estudios multicéntricos, y se utilizaron términos validados del MeSh. Se utilizo el
término: glucocorticoid induced osteoporosis y se limité a la poblacion mayor de 18 afios. Esta etapa de la
estrategia de bisqueda dio 129 resultados, de los cuales se utilizaron 8 guias por considerarlas pertinentes
y de utilidad en la elaboracion de la guia.

Protocolo de bisqueda de GPC.

Resultado Obtenido

(("glucocorticoids"[MeSH Terms] OR "glucocorticoids"[All Fields] OR "glucocorticoid"[All Fields] OR
"glucocorticoids"[Pharmacological ~Action]) AND induced [All Fields] AND ("osteoporosis,
postmenopausal"[MeSH Terms] OR ("osteoporosis"[All Fields] AND "postmenopausal"[All Fields]) OR
"postmenopausal osteoporosis"[All Fields] OR "osteoporosis"[All Fields] OR "osteoporosis"[MeSH
Terms])) AND ((Clinical Trial[ptyp] OR Comparative Study[ptyp] OR Controlled Clinical Trial[ptyp] OR
Evaluation Studies[ptyp] OR Guideline[ptyp] OR Meta-Analysis[ptyp] OR Multicenter Study[ptyp] OR
Practice Guideline[ptyp] OR Randomized Controlled Trial[ptyp] OR Review[ptyp] OR Classical
Article[ptyp]) AND "humans"[MeSH Terms] AND (English[lang] OR Spanish[lang]) AND "adult"[MeSH
Terms]) AND ("2000/01/01"[PDAT] : "2013/12/31"[PDAT])
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Algoritmo de busqueda

1. Glucocorticoid induced osteopososis [Mesh]

2. Prevention and control [Subheading]

. Therapy [Subheading]

4. #2 OR#3

5. #1 And #4

6. 2000[PDAT]: 2013[PDAT]

7. Humans [MeSH]

8.#5 AND # 7

9. English [lang]

10. Spanish [lang]

11. #9 OR # 10

12. #8 AND # 11

13. Guideline [ptyp]

14. Clinical Trial[ptyp]

15. Comparative Study|[ptyp]

16. Controlled Clinical Trial[ptyp]

17. Evaluation Studies[ptyp]

18. Guideline[ptyp]

19. Practice Guideline[ptyp]

20. Meta-Analysis[ptyp]

21. Multicenter Study[ptyp]

22. Randomized Controlled Trial[ptyp]

23. Review[ptyp]

24. Classical Article[ptyp]

25. #13 OR # 14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24
26. adult"[MeSH Terms]

27. #1 AND (# 2 OR # 3 OR) AND #6 AND #7 AND (#9 OR #10) AND (#13 OR # 14 OR #15 OR
#16 OR#17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24) AND #26

w

Segunda etapa
Una vez que se realizé la busqueda de guias de practica clinica en PubMed y al haberse encontrado pocos
documentos de utilidad, se procedié a buscar guias de practica clinica en sitios Web especializados.

En esta etapa se realizé la busqueda en 6 sitios de Internet en los que se buscaron guias de practica clinica,
en 6 de estos sitios se obtuvieron 40 documentos, de los cuales se utilizaron 8 documentos para la
elaboracion de la guia.

No. Sitio Obtenidos Utilizados
1 NGC 176 5
2 TripDatabase 112 2
3 NICE 3 0
4 Singapure Moh | 1 1
Guidelines
5 AHRQ 0 0
6 SIGN 2 0
Totales 40 8
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Tercera etapa

Se realiz6 una blsqueda de revisiones sistematicas en la biblioteca Cochrane, relacionadas con el tema
osteoporosis inducida por glucocorticoides. Se obtuvieron 479 revisiones sistematicas y meta analisis, 11
de los cuales tuvieron informacion relevante para la elaboracion de la guia

Criterios para Gradar la Evidencia

El concepto de Medicina Basada en la Evidencia (MBE) fue desarrollado por un grupo de internistas y
epidemidlogos clinicos, liderados por Gordon Guyatt, de la Escuela de Medicina de la Universidad McMaster
de Canada. En palabras de David Sackett, “la MBE es la utilizacion consciente, explicita y juiciosa de la
mejor evidencia clinica disponible para tomar decisiones sobre el cuidado de los pacientes individuales”
(Evidence-Based Medicine Working Group 1992, Sackett DL et al, 1996).

En esencia, la MBE pretende aportar mas ciencia al arte de la medicina, siendo su objetivo disponer de la
mejor informacion cientifica disponible -la evidencia- para aplicarla a la practica clinica (Guerra Romero L,
1996).

La fase de presentacion de la evidencia consiste en la organizacion de la informacion disponible segtin
criterios relacionados con las caracteristicas cualitativas, disefio y tipo de resultados de los estudios
disponibles. La clasificacion de la evidencia permite emitir recomendaciones sobre la inclusion o no de una
intervencion dentro de la GPC (Jovell AJ et al, 2006).

Existen diferentes formas de gradar la evidencia (Harbour R 2001) en funcién del rigor cientifico del
disenio de los estudios pueden construirse escalas de clasificacion jerarquica de la evidencia, a partir de las
cuales pueden establecerse recomendaciones respecto a la adopcion de un determinado procedimiento
médico o intervencién sanitaria (Guyatt GH et al, 1993). Aunque hay diferentes escalas de gradacién de la
calidad de la evidencia cientifica, todas ellas son muy similares entre si.

A continuacion se presentan las escalas de evidencia de cada una de las GPC utilizadas como referencia para
la adopcion y adaptacion de las recomendaciones.
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LA EscALA MoDIFICADA DE SHEKELLE Y COLABORADORES

Clasifica la evidencia en niveles (categorias) e indica el origen de las recomendaciones emitidas por medio
del grado de fuerza. Para establecer la categoria de la evidencia utiliza nimeros romanos de | a IV y las
letras a y b (mindsculas). En la fuerza de recomendacion letras maydsculas de la A a la D.

Categoria de la evidencia

Fuerza de la recomendacion

la. Evidencia para meta-analisis de los estudios clinicos
aleatorios

Ib. Evidencia de por lo menos un estudio clinico
controlado aleatorio

A. Directamente basada en evidencia categoria |

lla. Evidencia de por lo menos un estudio controlado
sin aleatoridad

IIb. Al menos otro tipo de estudio cuasiexperimental o
estudios de cohorte

B. Directamente basada en evidencia categoria Il
o recomendaciones extrapoladas de evidencia |

Ill. Evidencia de un estudio descriptivo
experimental, tal como estudios comparativos,
estudios de correlacion, casos y controles y revisiones
clinicas

no

C. Directamente basada en evidencia categoria
Il o en recomendaciones extrapoladas de
evidencias categorias | o Il

IV. Evidencia de comité de expertos, reportes
opiniones o experiencia clinica de autoridades en la
materia o ambas

D. Directamente basadas en evidencia categoria
IV o de recomendaciones extrapoladas de
evidencias categorias I, 11l

Modificado de: Shekelle P, Wolf S, Eccles M, Grimshaw J. Clinical guidelines. Developing guidelines. BMJ 1999; 3:18:593-59

GUIA DE PRACTICA CLINICA SOBRE OSTEOPOROSIS Y PREVENCION DE FRACTURA POR FRAGILIDAD
NIVEL DE EVIDENCIA Y GRADOS DE RECOMENDACION

1++ Metaanalisis de alta calidad, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos de
alta calidad con muy poco riesgo de sesgo

1+ Metaanalisis bien realizados, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos
bien realizados con poco riesgo de sesgo.

1- Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos con alto riesgo de
sesgo.

2++ Revisiones sistematicas de alta calidad de estudios de cohortes o de casos y controles.
Estudios de cohortes o de casos y controles con riesgo muy bajo de sesgo y con alta
probabilidad de establecer una relacién causal.

2+ Estudios de cohortes o de casos y controles bien realizados con bajo riesgo de sesgo y con una
moderada probabilidad de establecer una relacion causal.

2- Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo y riesgo significativo de
que la relacién no sea causal.

3 Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos.

4 Opinidn de expertos.
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GRADOS DE RECOMENDACION

A Al menos un metaanalisis, revision sistematica o ensayo clinico clasificado como 1++ vy
directamente aplicable a la poblacién diana de la guia; o un volumen de evidencia cientifica
compuesto por estudios clasificados como 1+ y con gran consistencia entre ellos

B Un volumen de evidencia compuesta por estudios clasificados como 2++, directamente
aplicable a la poblacion diana de la guia y que demuestran gran consistencia entre ellos; o
evidencia extrapolada desde estudios clasificados como 1++ 6 1+.

C Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2+
directamente aplicables a la poblacion diana de la guia y que demuestran gran consistencia
entre ellos; o evidencia cientifica extrapolada desde estudios clasificados como 2++.

D Evidencia cientifica de nivel 3 6 4; o evidencia cientifica extrapolada desde estudios
clasificados como 2+.

Los estudios clasificados como 1- y 2- no deben usarse en el proceso de elaboracion de recomendaciones
por
su alto potencial de sesgo.

BUENA PRACTICA CLiNICA

‘ N Practica recomendada, basada en la experiencia clinica y el consenso del equipo redactor.

Fuente: Grupo de trabajo de la Guia de Practica Clinica sobre Osteoporosis y Prevencion de fracturas por Fragilidad. Guia de practica Clinica sobre
Osteoporosis y Prevencion de Fracturas por fragilidad. Plan de Calidad para el Sistema Nacional de Salud del Ministerio de Sanidad Social e Igualdad.

Ageéncia d’Informacié, Avaluacié i Qualitat en Salut (AIAQS) de Catalufia; 2010 Guias de Practica Clinica en el SNS: AATRM N° 2007/02 .
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AcTuALIZACION 2011 peL CONSENSO SociEDAD ESPANOLA DE REUMATOLOGIA DE OSTEOPOROSIS
OxrFoRD CENTRE FOR EviIDENCE BASseED MEDICINE

NIVELES DE EVIDENCIA PARA LA PREGUNTA DE INVESTIGACION®

Tipo de estudios

Estudios terapéuticos: investigacion
de los resultados de tratamiento

Estudios de
pronostico:
investigacion del
efecto de una
caracteristica del
paciente en el
desenlace de su
enfermedad

Estudios diagndsticos:
Investigacion de una
prueba diagndstica

Analisis econémico de
toma de decisiones.
Desarrollo de un
modelo econémico de
toma de decisiones

Nivel | Ensayo clinico controlado (ECC) de | Estudio prosz‘pectivo de | Prueba de criterios Costos vy alternativas
alta calidad con diferencia alta calidad  (todos diagnosticos sensibles; valores
estadisticamente significativa o sin | los pacientes fueron previamente obtenidos de muchos
ésta pero con intervalos de enrolados en el mismo | desarrollados en estudios; con analisis
confianza esttrechos. punto del curso de la pacientes consecutivos | multiple de
Revisién sistematica’ enfermedad >80% de | (con aplicacién sensibilidad.
(metaanalisis) de ECC Nivel | (y segumineto de los universal de un Revision sistematica’
homogeneidad de los resultados”) pacientes incluidos. “estandar ideal” de de estudios nivel |

Revision sistematica2 referencia.)
de estudios nivel | Revision sistematica”
de estudios nivel |

Nivel I ECC de menor calidad (Ej. <80% Estudio retrospectivo” | Desarrollo de criterios | Costos y alternativas
sin seguimiento, sin cegamiento o Controles no tratados | diagnésticos en sensibles, valores
aleatorizacién inadecuada) de un ECC pacientes consecutivos | obtenidos de un
Estudio prospectivo 4comparativo5 Estudio prospectivo de | (con aplicacién limitado nimero de
Revision sistematicade estudios menor calidad (ej. universal de un estudios; con analisis
nivel Il o de estudios nivel | con Pacientes enrolados en | “estandar ideal” de mdltiple de
resultados inconsistentes diferentes puntos de la | referencia). sensibilidad

enfermedad o <80% Revision sistematica Revisién sistematica
de seguimiento) de estudios nivel Il de estudios nivel Il
Revision sistematica

de estudios nivel Il

Nivel Il Estudios de casos y controles7 Estudios de casos y Estudio de pacientes Analisis basado en
Estudio retrospectivo6 y controles’ no consecutivos, sin alternativas y costos
comparativo aplicacion de un limitados; estimados
Revisién sistematica” de estudios estandar ideal de deficientes
nivel Il referencia Revisién sistematica”

Revision sistematica” de estudios nivel Il
de estudios nivel Ill

Nivel IV | Series de casos Series de casos Estudios de casos y Anélisis sin analisis de
controles. sensibilidad.
Estandar de referencia
deficiente.

Nivel V Opinion del experto Opinion del experto Opinion del experto Opinion del experto

1. Una evaluacién completa de estudios individuales requiere de una valoracion critica de todos los aspectos del disefio del estudio.
2. Una combinacion de resultados de dos o mas estudios previos.

3. Estudios que hayan brindado resultados consistentes.
4. El estudio inici6 antes de que el primer paciente fuera enrolado.
5. Pacientes tratados de un modo (Ej. artroplastia cementada de cadera) comparado con un grupo de pacientes tratado de otro modo
(Ej. artroplastia no cementada de cadera) en la misma institucién.

6. El estudio inicié después de que el primer paciente fuera enrolado.

7. Pacientes identificados para el estudio basandose en su desenlace, llamados «casos», Ej. falla de artroplastia total de cadera, son

comparados con pacientes quienes no presentaron el desenlace, llamados «controles»; Ej. artroplastia total de cadera exitosa.
8. Pacientes tratados de un modo sin comparacién con otro grupo de pacientes tratados de otro modo.
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AMERICAN CoLLEGE OF RHEUMATOLOGY 2010 RECOMMENDATIONS FOR THE PREVENTION AND
TREATMENT OF GLUCOCORTICOID-INDUCED OSTEOPOROSIS
GRADOS DE RECOMEDACION

Niveles

A Datos derivados de ensayos clinicos aleatorizados o meta-analisis

B Datos derivasod de un ensayo cimple aleatorizado o estudios no aleatorizados
C Datos derivados de consenso, opinion de expertos o serie de casos

Fuente: Grossman JM, Gordon R, Ranganath, VK, American College of Rheumatology 2010 Recommendations for the Prevention and treatment of
glucocorticoid-induced Osteoporosis. Arthritis Care Res 2010;62:1515-1526

AMERICAN AssocCIATION OF CLINICAL ENDOCRINOLOGISTS, 2010.

Descripcién numérica Métodos referencia

1 Meta-analisis de ensayos controlados aleatorios

1 Ensayo clinico aleatorizado

2 Meta-analisis de ensayos aleatorios prospectivos o de casos y
controles.

2 Ensayo controlado aleatorizado

2 Estudio prospectivo de cohorte

2 Estudio retrospectivo de casos y controles

3 Estudio transversal

3
Estudio de vigilancia (registros, encuestas, estudio epidemiolégico)

3 Serie de casos consecutivos

3 Casos aislados

4 No hay evidencia (la teoria, la opinién, el consenso, o de revisién)

Fuente: 1 = fuerte evidencia, 2 = pruebas intermedia, 3 = evidencia débil; 4 = ausencia de pruebas.

GRADO DE RECOMENDACION

GRADO DE DESCRIPCION
RECOMEDACION
A Pruebas homogénea a partir de mdltiples ensayos aleatorizados controlados bien disefiados con

suficiente poder estadistico

a partir de multiples pruebas homogéneas y diserios de cohorte de ensayos controlados con
suficiente poder estadistico

21 concluyentes de nivel 1 que demuestra el riesgo beneficio.

B Evidencia de al menos un amplio y bien disefiado estudio clinico, cohorte Y casos y controle
estudio analitico, o meta-analisis

No hay un nivel contundente una publicacién; 2 1 concluyentes de nivel 2 publicaciones
demostrando los riesgos y beneficios

C Las pruebas basadas en la experiencia clinica, estudios descriptivos u opinién de consenso de expertos
No hay publicaciones concluyentes de nivel 1 o 2; 2 1 concluyentes de nivel 3 publicaciones de
riesgos y beneficios demostrando >>

No hay riesgo en absoluto concluyentes y ningtin beneficio demostrado por pruebas concluyentes.

D sin clasificar
No hay un nivel concluyentes 1, 2, 6 3 que demuestra la publicacion de riesgos y beneficios >>
Nivel concluyentes 1, 2, o 3 publicaciones demostrando los riesgos y beneficios

Fuente: Mechanick J, Camacho P, Cobin R.et al. American Association of Clinical Endocrinologists Protocol for Standardized
Production of Clinical Practice Guidelines--2010 update Endocr Pract 2010;16:270-283.
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GLucocoRTicoID-INDUCED OsTEOPOROSIS-GUIDELINES FOR PREVENTION AND TREATMENT. LONDON,
RovAL CoLLEGE oF PHysiciANS, 2002

Nivel de evidencia Tipo de evidencia Grado de Recomendacién

la Meta-andlisis de ensayos clinicos aleatorizados (ECA) A

Ib Por lo menos un ensayo clinico aleatorizado A

lla Al menos un estudio controlado con adecuado disefio sin B
aleatorizacion

IIb Al menos un estudio cuasi-experimental con adecuado B
diseno

1 Al menos un estudio descriptivo con adecuado disefio B

(por ejemplo, estudios comparativos, estudios de
correlaciodn, estudios de casos)

v Informe de comités de expertos / opinionesy / o C
experiencia clinica de autoridades

Fuente: Royal College of Physicians, National Osteoporosis Society, Bone and Tooth Society of Great Britain. Glucocorticoid-Induced
Osteoporosis—Guidelines for Prevention and Treatment. London, Royal College of Physicians, 2002

2010 CLINICAL PRACTICE GUIDELINES FOR THE DIAGNOSIS AND MANAGEMENT OF OSTEOPOROSIS IN
CANADA: summARY. CMAJ

Sistema de Clasificacion de la Evidencia y Grado de Recomendacion

Estudios de diagnostico
1
i. Interpretacion independiente de los resultados
ii. Interpretacion independiente del estandar diagndstico
iii. Seleccion de las personas sospechosas, pero no se conoce, que tienen el trastorno
iv. Descripcion reproducible de la prueba y del estandar diagndstico
v Al menos 50 personas con el trastorno y 50 personas sin el trastorno
2 Cumple con 4 criterios de Nivel 1
3 Cumple con 3 criterios de Nivel 1
4 Cumple con 1 o 2 criterios de Nivel 1

Estudios de tratamiento e intervencion
1+ revision sistematica o meta-analisis de ensayos controlados aleatorizados

1 1 ensayo controlado aleatorio con poder estadistico adecuado

2 + revision sistematica o meta-analisis de ensayos controlados aleatorios Nivel 2

2 Ensayo controlado aleatorio que no cumple con criterios nivel 1

3 Ensayos clinicos no aleatorizados o estudios de cohorte

4 Estudio antes-después, estudio de cohortes con controles no contemporaneos, estudio de casos y controles
5 Series de casos sin controles

6 Reporte de caso o serie de casos < 10 pacientes

Estudios sobre el prondstico
1 i. Cohorte de incepcion con la enfermedad de interés, pero sin el resultado de interés
ii. Criterios de inclusion y exclusion reproducibles
iii. Seguimiento de al menos 80% de los participantes
iv. Ajuste estadistico de los factores de confusion
v. Descripcion reproducible de las medidas de resultado
2 Cumple criterio i y 3 de Nivel 1
3 Cumple criterio i y 2 de Nivel 1
4 Cumple criterio iy 1 de Nivel 1

Grados de recomendacion

A Soporte evidencia nivel 1 o 1 + mas consenso

B Soporte evidencia nivel 2 o 2 + mas consenso

C Soporte evidencia de nivel 3 mas consenso

D Cualquier nivel de evidencia menor a los anteriores mas consenso

Fuente: Papaioannou A, Morin S, Cheung AM, Atkinson S, Brown JP, Feldman S, Hanley DA, et al. 2010 clinical practice guidelines for the
diagnosis and management of osteoporosis in Canada: summary. CMAJ 2010;182(17):1864-1873.
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GUIDELINES FOR THE PREVENTION AND TREATMENT OF GLUCOCORTICOID- INDUCED OSTEOPOROSIS, 2012

Los datos derivan de estudios experimentales y observacionales consistentes

Los datos derivados de estudios experimentales y observacionales menos consistentes

Los datos revivan de informe de casos (estudios no controlados),

g|lN|m|>

Opinidn de expertos sin una valoracion critica explicita, o con base en el consenso, estudios fisiologicos o modelos
animales

Fuente: Pereira RM, Carvalho JF, Paula AP, Zerbini C, Domiciano DS, Gongalves H, et al. Guidelines for the prevention and
treatment of glucocorticoid-induced osteoporosis. Rev Bras Reumatol 2012;52:580-593.

Cuabpro |. FACTORES DE RIESGO PARA OSTEOPOROSIS, CAIDA Y FRACTURA

A. Factores de riesgo para osteoporosis y fracturas
No modificables

Historia personal en la edad adulta de fractura por fragilidad previa
Diminucion de mas de 2 cms de altura en los tltimos 3 afios

Historia de fractura en un familiar de primer grado (especialmente madre)
Bajo IMC

Edad avanzada

Pobre salud o fragilidad

Potencialmente modificable

Tabaquismo actual

Abuso de alcohol

Bajo consumo de calcio (<500mg/dia entre los asiaticos
Falta de actividad fisica regular

Inmovilizacion prolongada

Osteoporosis secundaria

Medicamentos (ej corticoesteroides, anticonvulsivantes, excesivas dosis de hormonas tiroideas)
Enfermedades subyacentes (Artritis reumatoide, Hiperparatiroidismo, Cushing, Enfermedad Obstructiva
Crénica, Falla Renal Crénica, etc)

Menopausia temprana o quirurgica antes de los 45 anos.

B. Factores de riesgo de caidas y fracturas

Una o mas caidas anteriores en el ultimo afo

Deterioro de la vision

Polifarmacia (especialmente sedantes, antihistaminicos, antihipertensivos)

Anormalidades en la marcha asociadas a condiciones médicas por ejemplo Parkinson, Neuropatia
Periférica, Artritis reumatoide).

Reduccion de la fuerza muscular y el equilibrio deficiente debido al envejecimiento desacondicionado
Deterioro cognitivo

Factores ambientales

Suelos resbaladizos

Obstaculos en el suelo ( por ejemplo: alfombra desigual, cables)
lluminacién inadecuada

Calzado inadecuado

Fuente: Clinical Guidance on Management of Osteoporosis 2012. Malaysian Osteoporosis Society. Disponible en: http://www.moh.gov.my
guia

45



PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS INDUCIDA POR GLUC

CuAaDpRoO Il. FACTORES QUE INCREMENTAN EL RIESGO DE OSTEOPOROSIS EN PACIENTES QUE RECIBEN
GLUCOCORTICOIDES

Bajo indice de masa corporal

Historia familiar de fractura de cadera

Tabaquismo

2 J bebidas alcohdlicas por dia

Dosis elevada de glucocorticoides

Incremento en la dosis acumulada de glucocorticoide

Fuente: Grossman JM, Gordon R, Ranganath VK, Deal C, Caplan L, Chen W, et al. American College of Rheumatology 2010
recommendations for the prevention and treatment of glucocorticoid-induced osteoporosis. Arthritis Care Res
2010;62(11):1515-1526.

CuapRro lll. FACTORES QUE PUEDEN ACELERAR LA PERDIDA DE MASA OSEA.

Trastornos endocrinos
Hipertiroidismo
Hipopituitarismo
Hipogonadismo

Enfermedad de Cushing
Hiperparatiroidismo primario

Trastornos Gastrointestinales
Enfermedad celiaca
Sindrome de Intestino corto

Trastornos Hematoldgicos
Mieloma Mdltiple
Mastocitosis sistémica

Trastornos renales
Insuficiencia Renal Crénica
Hipercalciuria idiopatica

Trastornos neuromusculares
Distrofia muscular

Paraplejia, cuadriplejia
Miopatia proximal

Medicamentos

Glucocorticoides

Inhibidores de bomba de protones
Antiepilépticos

Acetato de medroxiprogesterona
Inhibidores de recaptacion selectiva de serotonina
Tiazolidinedionas

Dosis excesivas de levotiroxina
Excesos de vitamina A

Inhibidores de Aromatasa

Terapia de deprivacién androgénica

Deficiencias nutricionales
Calcio

Vitamina D

Proteinas

Fuente: Watts NB, Bilezikian JP, Camacho PM, Greenspan SL, Harris ST, Hodgson SF, Kleerekoper M, Luckey MM, McClung MR,
Pollack RP, Petak SM; AACE Osteoporosis Task Force. American Association of Clinical Endocrinologists Medical Guidelines for
Clinical Practice for the diagnosis and treatment of postmenopausal osteoporosis. Endocr Pract 2010;16:1-37.
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CuapbRro IV. CAUSAS SECUNDARIAS DE OSTEOPOROSIS.

Causas Condiciones Drogas Desordenes en el | Otros
endocrinas nutricionales/gastrointestina metabolismo del

les colageno
Acromegalia Alcoholismo Antiepilépticos Sindrome de Ehlers- | VIH/SIDA
Diabetes mellitus | Anorexia nerviosa Inhibidores de la | Danlos Espondilitis
tipo 1 Deficiencia de calcio aromatasa Homocistinuria anquilosante
Diabetes mellitus | Enfermedad Hepatica | Quimioterapia/inmunos | secundaria a  la | Enfermedad
tipo 2 cronica upresores deficiencia de | obstructiva
Deficiencia Sindromes de mal absorcion | Glucocorticoides cistionina cronica
hormona del | (incluyendo enfermedad | Agonistas de la | Osteogénesis Enferemdad
crecimiento celiaca, Enfermedad de | gonadotrifina imperfecta de Gaucher
Hipercortisolimo | Crhon, resecciéon gastrica o | Heparina Hemofilia
Hiperparatiroidis | bypass Litio Hipercalcuria

mo
Hipogonadismo
Hipofosfatemia
Porfiria
Embarazo

Inhibidores de la bomba
de protones

Inhibidores selectivos de
la recaptura de
serotonina
Tiazolinedionas
Hormona tiroidea (en
niveles supra
fisiolégicos)

Warfarina

Inmovilizacié
n

Depresion
mayor
Mieloma vy
algunos
canceres
Trasplante
de drganos
Insuficiencia
renal/ falla
renal
Acidosis
tubular renal
Artritis
reumatoide
Mastocitosis
Talasemia

Fuente: Watts NB, Bilezikian JP, Camacho PM, Greenspan SL, Harris ST, Hodgson SF, Kleerekoper M, Luckey MM, McClung MR,
Pollack RP, Petak SM; AACE Osteoporosis Task Force. American Association of Clinical Endocrinologists Medical Guidelines for
Clinical Practice for the diagnosis and treatment of postmenopausal osteoporosis. Endocr Pract 2010;16:1-37.

CuapRro V. ESTUDIOS DE LABORATORIO QUE FORMAN PARTE DE LA EVALUACION INICIAL EN EL PACIENTE
CON OSTEOPOROSIS

Calcio corregido para la albumina
Recuento sanguineo completo

Creatinina

Fosfatasa alcalina

Hormona estimulante de tiroides
Electroforesis de vitamina D*

*Debe ser medida después de tres a cuatro meses de suplementacién y no debe ser repetido si no se logra un nivel
éptimo ( cuando menos 75 nmol / L).

Fuente: Papaioannou A, Morin S, Cheung AM, Atkinson S, Brown JP, Feldman S,et al. 2010 clinical practice guidelines for the
diagnosis and management of osteoporosis in Canada: summary. CMAJ 2010;182(17):1864-1873.
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CuAabRro VI. TABLA DE EQUIVALENCIAS DE LOS GLUCOCORTICOIDES

FARMACO DOSIS POTENCIA POTENCIA VIDA MEDIA
EQUIVALENTE GLUCOCORTOIDE | MINERALOCORTICOIDE

ACCION CORTA

Cortisona 25 0.8 0.8 8-12

Hidrocortisona 20 1 1 8-12

ACCION INTERMEDIA

Prednisona 5 4 0.8 18-36

Prednisolona 5 4 0.5 18-36

Metilprednisolona 4 5 0.8 18-36

Fludrocortisona 2 15 125 18-36

Triamcinolona 4 5 0 18-36

ACCION PROLONGADA

Betametasona 0.75 25 0 36-52

Dexametasona 0.75 25 0 36-52

Modificado de: Galofré JC. Manejo de los corticoides en la practica clinica. Rev Med Univ Navarra 2009; 53:9-18

CuapRro VIl. RECOMENDACIONES SOBRE LA MODIFICACION DEL ESTILO DE VIDA Y EVALUACION DE LOS
PACIENTES QUE INICIAN GLUCOCORTICOIDES A CUALQUIER DOSIS CON UNA DURACION > 3 MESES.

RECOMENDACION Nivel de evidencia

(@]

Actividades para mantener peso ideal

Dejar de fumar

Evitar el consumo excesivo de alcohol (2 copas por dia)

Asesoramiento nutricional sobre la ingesta de vitamina Dy C

Absorciometria radiografica de doble energia

Evaluar el riesgo de caida

Nivel sérico de 25-hidroxivitamina D

Medir talla basal

Evaluacion de la prevalencia de las fracturas por fragilidad

Considerar las imagenes radioldgicas de columna para la evaluacion de fracturas para
quienes inician o actualmente reciben > 5mg/dia de prednisona o su equivalente C
Ingesta de calcio (suplementos més ingesta) 1,200-1,500 mg/dia* A
Suplementacidn de vitamina D* A

NNNhNNNONMNNAN

Las recomendaciones para la suplementacion de calcio y vitamina D son para cualquier dosis o duracion de los
glucocorticoides.

Fuente: Grossman JM, Gordon R, Ranganath VK, Deal C, Caplan L, Chen W, et al. American College of Rheumatology 2010
recommendations for the prevention and treatment of glucocorticoid-induced osteoporosis. Arthritis Care Res
2010;62(11):1515-1526.
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Cuabro VIII. CRITERIOS DE CLASIFICACION PARA OSTEOPENIA Y OSTEOPOROSIS POR LA ORGANIZACION

MUNDIAL DE LA SALUD

CATEGORIA

DMO

T score

Normal

Masa 6sea baja (osteopenia)a
Osteoporosis

Severa o osteoporosis establecida

1 DS del promedio de la poblacion adulta
joven

Entre 1 y 2.5 DS por debajo del
promedio de la poblacion adulta joven
2.5 DS o mas por debajo del promedio
de la poblacién adulta joven

2.5 DS o mas por debajo del promedio
de la poblacién adulta joven

-1 o alrededor
Entre-1.0y-2.5

-2.5 o menos

-2.5 con una o mas fracturas

a El porcentaje de fractura dentro de esta categoria varia ampliamente. La categoria de “osteopenia” es utilizada para estudios
epidemioldgicos e investigacion clinica pero es problematica cuando se aplica a pacientes individuales y debe ser combinada con
informacion clinica para tomar decisiones de tratamiento
Fuente: National Osteoporosis Foundation. Clinician’s Guide to Prevention and Treatment of Osteoporosis. Washington, DC:

National Osteoporosis Foundation; 2013

CuADRO IX. INDICACIONES PARA LA MEDICION DE LA DENSIDAD MINERAL OSEA

Adultos mayores (edad > 50 afios)

Adultos jévenes (edad <50 afios)

Edad > 65 afios (hombres y mujeres)

Fractura por fragilidad

Fractura por fragilidad después de los 40 arios

Uso prolongado de glucocorticoides *

Uso prolongado de glucocorticoides *

Uso de otros medicamentos de alto riesgo (ejemplo
inhibidores de la aromatasa o terapia de privacion de
andrégenos)

Uso de otros medicamentos de alto riesgo (ejemplo
inhibidores de la aromatasa o terapia de privacion de
andrégenos)

Hipogonadismo o menopausia prematura (edad <45
anos)

Antecedente familiar de fractura de cadera

Sindrome de malabsorcion

Fractura vertebral u osteopenia identificado en
radiografia

Hiperparatiroidismo primario

Tabaquismo actual

Otros trastornos estrechamente asociados con la
pérdida rapida de hueso y / o fractura

Consumo elevado de alcohol

Bajo peso corporal (<60 kg) o pérdida importante
de peso (> 10% de los peso corporal a la edad de 25
anos)

Artritis reumatoide

Otros trastornos fuertemente asociadas con la
osteoporosis

* Al menos tres meses de tratamiento acumulado en el afio previo a una dosis equivalente 2 7,5 mg al dia de prednisona.
Fuente: Papaioannou A, Morin S, Cheung AM, Atkinson S, Brown JP, Feldman S, Hanley DA, et al. 2010 clinical practice
guidelines for the diagnosis and management of osteoporosis in Canada: summary. CMAJ 2010;182(17):1864-1873.
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CuADRO I. MEDICAMENTOS INDICADOS EN EL TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS INDUCIDA POR GLUCOCORTICOIDES

Principio Dosis . Tiempo Efectos . .
Clave . Presentacion , Interacciones Contraindicaciones
Activo recomendada (periodo de uso) adversos
010.000.5468.00 Acido zoledrénico Adultos: Envase con un frasco 1 afio Fiebre, nauseas, vomito, | Ninguna de | Contraindicaciones: Hipersensibilidad al
4 mg durante 15 ampula SOLUCION tumefaccion en el punto | importancia clinica farmaco, embarazo, lactancia,
minutos, cada 3 6 4 INYECTABLE de infusion, exantema, insuficiencia renal o hepatica
semanas’ Cada frasco ampula con 5 prurito, dolor toracico.
ml
Administrar diluido en
soluciones
intravenosas
envasadas en frascos
de vidrio.
010.000.4161.00 Acido alendrénico Oral TABLETA O 1 afio Esofagitis, gastritis, tlcera Los suplementos de Contraindicaciones: Hipersensibilidad al
COMPRIMIDO gastrica o duodenal, calcio, los antiacidos y farmaco, hipocalcemia e insuficiencia
Adultos: 10 mg una Envase con 30 tabletas o angioedema, perforacion otros medicamentos renal severa.
vez al dia comprimidos. Cada tableta esofagica, Sindrome de orales pueden modificar
o comprimido Stevens/Johnson, uveitis, su absorcidn.
Contiene Alendronato de dolor . Lo
sodio equivalente a 10 mg abdom.mal, m|allg|as,. i
de 4cido alendrénico. artralgias, constipacion,
dispepsia.
010.000.4164.00 Acido alendrénico Oral TABLETA O 1afo Esofagitis, gastritis, tlcera Los suplementos de Contraindicaciones: Hipersensibilidad al
Adultos: 70 mg una COMPRIMIDO gastrica o duodenal, calcio, los antiacidos y farmaco, hipocalcemia e insuficiencia
vez a la semana Envase con 4 tabletas o angioedema, perforacion otros medicamentos renal severa.
comprimidos. Cada tableta esofagica, Sindrome de orales pueden modificar
o comprimido contiene: Stevens/Johnson, uveitis, su absorcion.
Alendronato de sodio dolor
equivalente a 70 mg abdominal, mialgias,
de acido alendrénico. artralgias, constipacion,
dispepsia.
010.000.1095.00 Calcitriol Oral. CAPSULA DE GELATINA 1 afio Nausea, vomito e Antagoniza el efecto Contraindicaciones: Hipersensibilidad al
Adultos: BLANDA hipercalcemia, la cual da terapéutico de los farmaco o alavitaminaD e

Inicial 0.25 pg/dia.
Aumentar la dosis en
dos a cuatro semanas
aintervalosde 0.5a 3

ug/dia.

Cada capsula contiene:
Calcitriol 0.25 g
Envase con 50 capsulas

lugar a calcificacion
vascular generalizada.

bloqueadores de calcio.
Con tiazidas aumenta
el riesgo de
hipercalcemia

hipercalcemia.
Precauciones: Pacientes con uso de
digitalicos
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010.000.5161.00 Calcitonina Intramuscular, SOLUCION INYECTABLE 6 meses Vértigo, nausea, vomito, Ninguna de Contraindicaciones: Hipersensibilidad al
subcutanea o infusion | Cada ampolleta o frasco escalosfrio, hiporexia y importancia clinica. farmaco.
intravenosa. ampula con solucion o pérdida de peso. Eritema Precauciones: Mantener en refrigeracion
Adultos: liofilizado contiene: en el sitio de inyeccion. a temperatura entre 2 y 8 °C. Utilizar
Intramuscular y Calcitonina sintética Tumefaccion de las manos. inmediatamente ya que no contiene
subcutanea: 50 a 100 | de salmén 50 Ul conservadores
Ul cada 24 horas o
dias alternos. Solucién inyectable
Envase con 5 ampolletas o
Infusién intravenosa: frascos ampula con
5a10Ul/kgde peso | diluyente.
010.000.5161.01 Calcitonina corporal /dia. Solucién inyectable
Envase con 6 ampolletas o
Administrar diluido en frascos émpula con
soluciones diluyente.
intravenosas
010.000.5161.02 Calcitonina envasadas en frascos Soluciéninyectable
de vidrio. Envase con 12 ampolletas
o frascos ampula con
diluyente.
010.000.1006.00 Calcio Oral Lactato gluconato 1ano Trastornos Las tetraciclinas y los Contraindicaciones: Hipersensibilidad al
Adulto 500 a 1,000 de calcio 2.94 g gastrointestinales, corticosteroides farmaco, hipercalcemia, insuficiencia
mg cada 12 horas Carbonato de calcio 300 hipercalcemia, nausea, | disminuyen su renal, hipercalciuria y calculos renales
mg estrefiimiento y sed. absorcion intestinal.
equivalente a 500 mg Disminuye el efecto
de calcio ionizable. terapéutico de los
Envase con 12 comprimido bloqueadores de calcio.
efervescente Incrementa el riesgo de
toxicidad por
digitalicos.
010.000.4163.00 Raloxifeno Oral adultos una Envase con 14 tabletas 6 meses Edema periférico, | Los farmacos que Hipersensibilidad al farmaco,
tableta cada 24 horas. calambres, episodios | causan la induccion de antecedente de  tromboembolismo
Cada tableta contiene tromboemboélicos venosos enzimas hepaticas, venoso, carcinoma de endometrio o de
clorhidrato de pueden alterar el mama.
raloxifeno 60 mg. metabolismo del
estrogeno.
010.000.4166.00 Risedronato sédico 5 | Oral Adultos 5mg. al Gragea o tableta 1 aio Ulcera esofagica, ulcera | Medicamentos que | Contraindicaciones: Hipersensibilidad al
mg dia. Tomar en ayuno Envase con 28 grageas o gastrica, atralgias, diarrea, | contengan calcio, | farmaco, hipocalcemia, disfuncion renal
o 30 minutos antes tabletas. cefalea, dolor abdominal, | magnesio, hierro vy
del alimento. rash, edema, mareo vy | aluminio interfieren
astenia. con su absorcion
010.000.4167.00 Risedronato sédico Oral adultos, 1 tableta | Gragea o tableta 1 aio Ulcera esofagica, ulcera | Medicamentos que | Contraindicaciones: Hipersensibilidad al
35mg de 35 mg cada Envase con 4 grageas o gastrica, atralgias, diarrea, | contengan calcio, | farmaco, hipocalcemia, disfuncion renal
semana. Tomar en tabletas. cefalea, dolor abdominal, | magnesio, hierro vy
ayuno o 30 minutos rash, edema, mareo vy | aluminio interfieren

antes del alimento

astenia

con su absorcidn
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ALGORITMO. PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS INDUCIDA POR GLUCOCORTICOIDES

Gdultos que inician o estan bajo tratamiento con glucocorticoides)

3

Fase 1
(**) Factores que evalua la herramienta Investigar: (*) Factores de riesgo de osteoporosis inducida por
FRAX © - Disminucién de la altura basal, presencia de deformidades esqueléticas y riesgo de caidas. glucocorticoides
- Edad. Grado C/D - indice de masa corporal bajo (< 24)
- Genero. - Factores de riesgo de osteoporosis inducida por glucocorticoides (*) - Historia familiar de fractura de cadera
- Peso. - Dosis, tipo y tiempo de uso de glucocorticoides - Consumo excesivo de bebidas alcohdlicas
- Estatura. ) Promover medidas generales de salud ésea: - Dosis altas de esteroides
- Fractura previa - Ejercicio de acuerdo a peso, edad y comorbildad, suspender tabaquismo, disminuir consumo - Disminucién de la densidad mineral ésea central
- Padres con fractura de cadera. excesivo de alcohol (> 2 bebidas al dia), prevencion de caidas, - Edad avanzada.
- Artritis reumatoide. Grado C - Enfermedad subyacente: Artritis reumatoide, enfermedad
- Fumador 'act.lvo Considerar: pulmonar obstructiva crénica, polimialgia reumatica,
- Glucocorticoides - Radiografia de la columna para evaluar fracturas vertebrales en pacientes que inician o reciben enfermedad intestinal inflamatoria, trasplante.
- Alcohol, 3 o mas dosis por dia. =5 mg/ dia de prednisona o su equivalente.
- Densidad mineral 6sea. Grado C
- Administrar calcio (dieta y suplemento) 1,000 mg/dia, vitamina D 800 a 1000 U/dia (***)Considerar densitometria 6sea:
Grado A 1) En pacientes con fracturas por fragilidad previa.
2) En pacientes con riesgo de fractura moderado y alto.
3) En mujeres premenopausicas y hombres menores de
70 afios con dosis de esteroides de 7.5 a 15 mg/ dia.
v 4) En el seguimiento de los pacientes, posterior a 1 afio
Fase 2 i - . de tratamiento y luego de 1 a 3 afios (individualizar)
- Determinar la probabilidad de riesgo de fratura 5) Cuando la probabilidad de riesgo de fractura es bajo no
con la herramienta FRAX © (**) se indica la densitometria como parte del control a menos
que se utilice dosis altas de glucocorticoiodes,

v |
Riesgo bajo Riesgo alto (***)

(riesgo de fractura a 10 afios < 10%) Y (Riesgo de fractura a 10 afios > 20 % o
A) Si emplea prednisona < 7.5 mg /dia Ri - fractura por fr idad previa de cadera
- No indicar tratamiento farmacolégico . iesgo moderado (***) o columna o > 1 fractura por fragilidad)
- Emplear medidas de tratamiento no (riesgo de fractura a 10 afios 10 a 20 %)
farmacolégico -Si enjplt_aa prednisona <7.5 mg/dia -Prednisona < 5 mg /dia por <1 mes
B) Si emplea prednisona = 7.5 mg/dia 1° opcién: alendronato o risedronato 12 opcién: alendronato o risedronato
- 12 opcién: alendronato o risedronato 2° opcién: raloxifeno ) 22 opcién: acido zoledrénico
- 2° opcion: 4cido zoledronico pellemplealpiednSonai ol molid S -Prednisona = 5 mg /dia <1 mes
- 3° opcién: raloxifeno 1% opci6n: alendronato o risedronato O cualquier dosis de glucocorticoides > 1

Grado A 27 opcién: acido zoledrénico mes
Grado A 17 opcién: alendronato o risedronato
27 opcién: acido zoledrénico
37 opcion: teriparatida
Grado A

Seguimiento: (***)

- Promover estilos de vida saludable

- Evaluar la reduccién la dosis de glucocorticoides cuando sea posible, utilizar ahorradores de esteroides si es que es
apropiado, considerar rutas de administracién alternas de glucocorticoides, recomendar adecuado aporte de calcio y
vitamina D, fomentar el ejercicio regular, mantener peso corporal adecuado, evitar tabaquismo y abuso de alcohol.
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Absorciometria radiografica de doble energia (DXA): técnica que permite la medicién de la DMO
tanto en el esqueleto axial como periférico, tienen una buena precision y baja exposicion radiologica.

Bifosfonatos: Son farmacos analogos del pirofosfato, que regulan el metabolismo 6seo (Ca, P),
uniéndose a la hidroxiapatita e inhibiendo su reabsorcion por los osteoclastos, Inhiben la resorcion
6sea con minimos efectos secundarios. Estos farmacos pueden ser empleados en forma oral o
intravenosa.

Calcio (calcio): Se encuentra en el medio interno de los organismos como ién calcio o formando
parte de otras moléculas; en algunos seres vivos se halla precipitado en forma de esqueleto interno o
externo. Los iones de calcio actiian de cofactor en muchas reacciones enzimaticas, interviene en el
metabolismo del glucdégeno, y junto al potasio y el sodio regulan la contraccion muscular. El
porcentaje de calcio en los organismos es variable y depende de las especies, pero por término medio
representa el 2,45% en el conjunto de los seres vivos.

Efectividad: El grado en el que una intervencion especifica, cuando se utiliza bajo circunstancias
rutinarias, consigue lo que se supone que puede hacer. Los ensayos clinicos que valoran la
efectividad son denominados a veces ensayos clinicos de gestion (management trials).

Eficacia: El grado en el que una intervencion produce un resultado beneficioso bajo circunstancias
ideales. Los ensayos clinicos que valoran la eficacia se denominan a veces ensayos explicativos y se
restringe su participacion a las personas que cooperan completamente.

Ejercicio fisico: Actividad fisica recreativa, que se realiza en momentos de ocio o de tiempo libre, es
decir fuera del trabajo o actividad laboral. Es una aficion que obtiene una vivencia placentera,
comunicativa, creativa y social de nuestras practicas corporales. El ejercicio fisico implica la
realizacion de movimientos corporales planificados y disefiados especificamente para estar en forma
fisica y gozar de buena salud. El término de ejercicio fisico incluye el de gimnasia, baile, deporte y
educacion fisica.

Fractura por fragilidad: aquella “provocada por lesiones que serian insuficientes para fracturar un
hueso normal”. Una definicion mas clinica de fractura por fragilidad segiin la Sociedad para la
Osteoporosis de Canada (SOC) vy la Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) del Reino
Unido: aquella que se produce por traumatismos minimos, como una caida desde una altura
correspondiente a la bipedestacion o en ausencia de traumatismo identificable. Se excluyen
fracturas que ocurren como consecuencia de una practica deportiva o un accidente.

Glucocorticoides: También llamados corticoesteroides (del lat: cortex, - icis, corteza y esteroide o
corticoides son una variedad de hormonas del grupo de los esteroides(producida por lacoteza de las
glandulas suprarrenales) y sus derivados. Su sintesis artificial tiene implicaciones terapéuticas
utilizandose principalmente debido a sus propiedades antiinflamatorias e inmunosupresoras y a sus
efectos sobre el metabolismo.
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Indice T (T- Score): Valor densitométrico que representa el nimero de desviaciones que separa al
sujeto respecto al promedio de los valores de un grupo poblacional de adultos jévenes del mismo
sexo.

Marcadores bioquimicos de recambio dseos: son enzimas u otras proteinas secretadas por los
osteoblastos (células formadoras de hueso) o los osteoclastos (células que reabsorben hueso), o
bien productos que se originan durante la formacion o la degradacion del colageno tipo 1, la
principal proteina que forma la matriz organica del hueso. Los marcadores relacionados con los
osteoblastos y que reflejan la actividad osteoblastica se denominan marcadores de formacion y se
determinan en sangre. A los marcadores relacionados con los osteoclastos se les denomina
marcadores de resorcion y la mayoria se determinan en la orina.

Masa 6sea normal: Densidad mineral dsea dentro de 1 desviacion estandar de la media de un
adulto joven normal (T-score 1.0y arriba).

Osteopenia: masa 6sea baja T-score entre -1.0 a -2.5 desviaciones estandar por debajo de la media
para un adulto joven normal.

Osteoporosis: una enfermedad esquelética sistémica, caracterizada por baja masa 6sea y deterioro
en la microarquitectura del tejido dseo, que origina fragilidad 6sea aumentada con el consecuente
aumento en el riesgo de fractura. Se considera un T-score mayor de -2.5.

Osteoporosis secundaria inducida por glucocorticoides: Es la causa mas frecuente de
osteoporosis secundaria. Es multifactorial, debido a la accion directa de los GC sobre el metabolismo
6seo y mineral, a lo que se anade el efecto catabdlico sobre el musculo, que origina deterioro de la
masa, fuerza y resistencia muscular y pérdida del efecto tréfico sobre el hueso, con incremento
ademas de la inestabilidad y el riesgo de caidas. En la pérdida dsea influyen la dosis diaria y el tiempo
de administracién (dosis acumulada). En los adultos, dosis superiores a 7,5 mg/dia de prednisona o
equivalentes, administradas durante periodos prolongados disminuyen la DMO en la columna
vertebral y en la cadera.
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