POSTERS I

INCIDENCIA DE LA FRACTURA POR FRAGILIDAD NO QUIRURGICA.
ESTUDIO NACIONAL DE FRACTURA OSTEOPOROTICA EN LA ASISTENCIA
AMBULATORIA EN TRAUMATOLOGIA
E. Calvo Crespo', F. Osorio Piconé’, E. Redondo Santamaria® y A. Herrera Rodriguez’
ICirugia Ortopédica y Traumatologia, Fundaciin Jiménez Diaz, Madyid. *Merck Sharp and Dobme,
Madrid. *Cirugia Ortopédica y Traumatologia, Hosp. Miguel Servet, Zaragoza.

Objetivo: Evaluar nimero de pacientes con una fractura por fragilidad tras traumatismo de baja intensi-
dad, caracteristicas epidemioldgicas de las mismas y la carga asistencial que suponen en la traumatologfa ambu-
latoria

Material y métodos: En este estudio multicéntrico, nacional, observacional y prospectivo se recopilaron,
durante cinco meses y en 358 centros de especialidades, todas las fracturas osteopordticas (fractura de mufieca,
de extremidad proximal de hiimero, vertebral o costal), atendidas en un periodo de 30 dfas consecutivos, suffi-
das por mujeres posmenopdusicas = 50 afios. Las fracturas se clasificaban como osteoporéticas cuando su origen
era un traumatismo de baja energfa. Se calculd la incidencia de las diferentes fracturas por fragilidad

Resultados: 5.752 mujeres con fracturas osteopordticas fueron reclutadas y 5.147 (el 90%) fueron estu-
diadas. El total de fracturas recogidas fue de 5.317, siendo las fracturas de radio distal las mds frecuentes (2.364
fracturas, 46%), las fracturas vertebrales después (1.812 fracturas, 35%) y 919 fracturas de himero proximal, lo
que representa el 18%. El mayor nimero de fracturas por fragilidad se produce entre los 61 y 74 afios, y la frac-
tura de radio distal es la ms frecuente en todos los intervalos de edad.

Conclusién: Las fracturas por fragilidad suponen un problema de salud de primer orden, por su elevada
incidencia y su repercusion en la calidad de vida, en la poblacién mayor de 50 afios. La fractura osteopordtica no
quirdrgica presenta una elevada prevalencia en las consultas especializadas de traumatologia, suponiendo una
carga asistencial importante. La fractura de radio distal s la mds frecuente en todos los intervalos de edad
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INGESTA DE CALCIO Y DE OTROS MINERALES A TRAVES DEL AGUA
EMBOTELLADA Y DE LAS AGUAS DE CONSUMO PUBLICO: IMPLICACIONES
PARA LA SALUD
A. Martinez-Ferrer, P. Peris, R. Reyes y N. Guaiiabens
Servicio de Reumarologia. Hospital Clinic. Universidad de Barcelona.

El consumo de calcio (Ca) en la dieta se obtiene, principalmente a través del consumo de lcteos. Existen
otras fuentes, como el agua, que pueden contribuir en su ingesta. El agua contiene minerales, como magnesio
(Mg) y sodio (Na), con efectos sobre la salud. El creciente consumo de agua embotellada indica la necesidad de
conocer sus efectos sobre la salud, ya que existe gran variabilidad en las concentraciones minerales dependiendo
del tipo de agua.

Objetivo: Revisar las concentraciones de minerales en aguas de consumo piiblico (ACP) y en aguas enva-
sadas comercializadas (en Espafia y otros pafses europeos) y compararlas con las recomendaciones diarias aconse-
jables de estos minerales.

Metodologfa: Se revisan datos analiticos relativos al Ca, Mg y Na de las ACP de 475 poblaciones espa-
fiolas (a través de datos suministrados por comunidades auténomas, municipios 0 empresa suministradora) y de
las aguas envasadas inscritas en el Registro Sanitario de Alimentos de DGSP, que incluye informacién relativa a
la composicion de 86 aguas minerales naturales sin gas, 13 minerales naturales con gas y de 80 aguas envasadas
europeas. Los métodos de andlisis estén oficialmente establecidos y homologados. Se comparan los resultados
con las recomendaciones minimas (800 mg Ca/dfa, 350 mg Mg/dia) y méximas (< 2400 mg Na/dfa) diarias
aconsejables de estos minerales.

Resultados: Existe gran variabilidad en las concentraciones de minerales de las diferentes aguas envasa-
das y en las ACP. Entre las aguas envasadas la concentracién de Ca oscila entre 0,5-672 mg/l, un 16% tiene una
concentracion > 100 mg/dia, destaca el gran contenido en Ca (663-569 mg/l) que contienen algunas aguas
europeas; las concentraciones de Na oscilan entre 0,1-2690 mg/l y las de Mg entre 0,1-131. En las ACP las con-
centraciones de Ca oscilan entre 0-440 mg/l, las de Na entre 1.0-240 mg/l y las de Mg entre 0,3-200 mg/L. En
un 34% de las poblaciones analizadas las ACP tienen una concentracién de Ca > 100 mg/l.

Conclusion: El agua presenta una gran variabilidad en las concentraciones de calcio, magnesio y sodio.
En ocasiones, el agua puede suministrar las recomendaciones minimas aconsejables de calcio y magnesio y exce-
der las de sodio, estos datos, dadas sus repercusiones sobre la salud, deberfan tenerse en cuenta a la hora de selec-
cionarla para el consumo.
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DIAGNOSTICO Y PREVENCION SECUNDARIA EN OSTEOPOROSIS. DATOS DEL
ESTUDIO NACIONAL DE FRACTURA OSTEOPOROTICA EN LA ASISTENCIA
AMBULATORIA EN TRAUMATOLOGIA
F. Osorio Picote', A. Herrera Rodriguez’, E. Calvo Crespo® y E. Redondo Santamaria’
"Merck Sharp and Dobme, Madrid, *Cirugia Ortopédica y Traumatologia, Hospital Miguel Servet,

Zaragoza, *Cirugia Ortopédica y Traumatologia, Fundaciin Jiménez Diaz, Madrid.

Objetivo: Estudiar el grado de correlacion del diagndstico final (fractura osteopordtica), con el diagndsti-
coal alta en el servicio de Urgencias. Evaluar el grado de diagndstico y de implementacién de las medidas mini-
mas de prevencién secundaria de la osteoporosis

Material y métodos: Se trata de un estudio prospectivo, multicéntrico, nacional y observacional en el
que se recopilaron, durante cinco meses y en 358 centros de especialidades, todas las fracturas osteopordticas.Se
estudi6 el nimero de pacientes con diagndstico de osteoporosis previo a la fractura actual, asf como si segufan
algiin tratamiento para esta patologfa. También se valord si en los informes de alta de Urgencias se detallaba el
diagndstico de fractura por fragilidad y la concordancia con el diagnéstico posterior en el centro de especialida-
des

Resultados: Del total de mujeres estudiadas, 2125 (41%) habfan padecido 2390 fracturas previas a la
actual. La localizacién previa mds frecuente fue el radio distal. 1865 mujeres (36%) tenfan un diagndstico previo
de osteoporosis y 1641 (32%) tenfan prescrito un tratamiento para la patologfa.Sélo el 40% de las fracturas por
fragilidad se identificé como tal en el informe de Urgencias, con los peores porcentajes para las fracturas de
mufieca y himero (37% y 36% respectivamente). La diferencia en el diagndstico con la consulta de Traumato-
logfa fue significativa (94% identificadas). Se recomendd prevencién de una nueva fractura por fragilidad en el
91% de las mujeres, con los bifosfonatos como tratamiento elegido en més del 86% de los casos, seguidos por
los suplementos de vitamina D y calcio en un 45%

Conclusién: Las fracturas por fragilidad suponen un problema de salud cada vez mayor, pudiendo pre-
sentar los pacientes varias fracturas a lo largo de su vida si no se emplean las medidas preventivas disponibles.
Un 60% de los pacientes atendidos en Urgencias carecen del diagndstico de fractura osteopordtica al alta. Sélo al
45% de las pacientes a las que se indica un tratamiento para la osteoporosis se le prescribe suplementos de vita-
mina Dy calcio.

Palabras clave: prevencion, fractura, osteoporosis

CARACTERISTICAS DEL PACIENTE CON OSTEOPOROSIS EN ATENCION
PRIMARIA Y EN CONSULTAS HOSPITALARIAS Y ADECUACION DEL MANEJO
CLINICO A LAS GUIAS DE LA SEIOMM
M. Muiioz', A. Diez, N. Guaiiabens’, ]. Gonzdlez, E. Jodar’, en nombre del grupo de
estudio OPINHO-PC
'Endocrinologia y Nutricidn, Hospital Clinico Universitario San Cecilio, Granada. *Medicina Interna,
Hospital del Mar, Barcelona. *Reumatologia, Hospital Clinic i Provincial de Barcelona, Barcelona.
“Medicina Interna, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, Santander. °Endocrinologia, Hospital
12 de Octubre, Madrid.

Introduccién y objetivos: En Espafia, la osteoporosis (OP) se diagnostica y trata tanto en el dmbito de
atencion primaria (AP), como en consultas hospitalarias (HO). El perfil de los pacientes con OP parece ser dife-
rente entre estos dos dmbitos. El objetivo del presente estudio es comparar las caracteristicas clinicas de los
pacientes con diagndstico de OP, asf como evaluar la adecuacién del diagndstico y tratamiento a las guias de la
SEIOMM.

Métodos: Estudio epidemioldgico, transversal, multicéntrico, incluyendo 407 pacientes (205 de AP y
202 de HO) con diagnéstico clinico de OP y seguimiento habitual de la enfermedad. Resultados. La edad
media = DE fue de 68 = 10 afios en AP (95% mujeres) y 67 + 11 en HO (93% mujetes) (p no significativa
{ns]), con una antigiiedad del diagndstico de 5,1 = 5 afios vs 4,6 + 4, respectivamente (ns). En HO se observé
un mayor porcentaje de realizacién de densitometrias Gseas previas al diagndstico final de OP (91% vs 77%, p <
0,0001); después del diagnéstico en HO se realizaron el doble de densitometrias de seguimiento (2,6 = 3 vs
1,34 £ 1, p < 0,0001). Las lesiones vertebrales fueron mis frecuentes en HO (83% vs 64%, p < 0,0001), mien-
tras que no se encontraron diferencias significativas en la prevalencia de lesiones periféricas entre dmbitos (AP:
55%, HO: 61%). No existen diferencias entre los tratamientos actuales de la OP en AP y en HO [bisfosfonatos
(65% y 72%, respectivamente), SERM (6% y 8%) y calcitonina (4% y 2%)], a excepcion de la terapia hormo-
nal sustitutiva (2% en AP y 5% en HO, p = 0,03). Sobre los tratamientos concomitantes, existen diferencias
significativas en la prescripcién de calcio y/o vitamina D (AP: 81% vs HO: 93%, p=0,0003). La adecuacién del
diagndstico y tratamiento a las gufas de practica clinica de la SEIOMM fue muy alta en ambos dmbitos, siendo
ligeramente més elevada en HO (tratamientos de primera opcién segiin edad e historial de fracturas: 71% de
casos en AP vs 78% en HO, ns).

Conclusiones: El perfil clinico y manejo terapéutico de los pacientes con OP es muy similar en HO con
respecto a AP, con excepcién de una mayor prevalencia de fracturas vertebrales en HO y de una mayor adminis-
tracion de terapia hormonal sustitutiva y suplemento de calcio y/o vitamina D en este dmbito. Los tratamientos
administrados para la OP se adecuan a los recomendados por las guias clinicas en aproximadamente 2 de cada 3
casos en ambos tipos de consultas.

Palabras clave: osteoporosis, Guias SEIOMM.
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DIFERENCIAS EN LA INDICACION DE DENSITOMETRIA OSEA SEGUN LOS
DIFERENTES CRITERIOS ESTABLECIDOS EN ATENCION PRIMARIA ENTRE LA
POBLACION DE UN CENTRO DE SALUD URBANO Y OTRO RURAL
A. Pérez Martin', E. Salvador Chevalier', F. Andrés Mantecin?, J.R. Lipez Lanza',

M. Lzquierdo Martine?’, A. Avellaneda Ferndndez', V. Ovejero Géme?’,

J.A. Del Rio Madrazd®, T. Dierssen Sotos* y M.A. Ruiz de Galarreta’

!Atencién Primaria, CS Los Valles, *Atencién Primaria, CS Campoo, *Atencién Primaria, Direccién
General Salud Pitblica Comunicad Madyid. *Atencién Primaria, CS Los Carmenes. *Cirugia y
Endocrinologia, Hospital Sierrallana. SAtenciin Primaria, Unidad Calidad Servicio Cantabro de Salud.

Objetivos: Comparar las indicaciones de realizacién de densitometrfa Gsea usando 3 escalas basadas en
factores de riesgo en un centro de salud urbano y en otro rural de Cantabria, buscando diferencias entre ellos.

Metodologia: Estudio de corte transversal prospectivo de todos los pacientes que acuden por cualquier
causa a una consulta del CS Campoo (dmbsito urbano) y del CS Los Valles (dmbito rural) durante 1 semana de
2007. Se han usado los criterios de indicacion de densitometria (dexa) de la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS), del Comité Internacional de Guias Clinicas en Osteoporosis (CIGCO) y de la Agencia de Evaluacién de
Tecnologfa Médica de Catalufia (AETM). Andlisis estadistico: variables cuantitativas (media y desviacién tipi-
ca), cualitativas (porcentajes, chi-cuadrado).

Resultados: Se estudiaron 111 sujetos en el urbano y 101 en el rural, con edad media de 66,53 = 19,09
afios y 60,81 + 20,9 afios respectivamente, al comparar en cuanto al sexo (p = 0,26), existe predominio femeni-
10 (64,9% urbano vs 57,4% rural); usando los criterios OMS presentaban indicacién el 67,6% vs 26,7% (p <
0,05); con los criterios CIGCO la indicacion fue del 92,9% vs 65,3% (p < 0,05), con una media de 1,52 + 1,02
criterios vs 1,03 + 0,97, con una media de factores de riesgo de 0,96 + 0,81 vs 0,34 + 0,6; con los criterios de
AETM existe una indicacién de dexa de 35,1% vs 37,6% (p = 0,7), con una media de factores de riesgo eleva-
dos de 0,95 = 0,9 vs 0,9 = 1,1 y moderados de 1,06 = 0,82 vs 1,14 = 1,09. Solo se han encontrado diferencias
significativas en los factores de riesgo de fractura previa (4,5% vs 0%), menopausia precoz (0,9% vs 7,9%),
periodo fértil < 30 afios (0% vs 4%), menarquia tardfa (0,9% vs 9,9%), ingesta de calcio baja (0% vs 7,9%),
diabetes (13,5% vs 5%), fractura op > 45 afios (9% vs 1%), preocupacién por enfermedad (27,7% vs 8,9%) y
radiologfa alterada (58,6% vs 13,9%).

Conclusiones: Existe mds indicacién de dexa en la poblacién urbana que en la rural salvo usando los cri-
terios de la AETM, existiendo mucha variabilidad en los resultados. Usando los criterios de CIGCO estarfa indi-
cado realizar dexa a la gran mayorfa de los pacientes que acuden a la consulta de atencién primaria.

Palabras clave: densitometria Gsea, osteoporosis, atencion Primaria.

EVALUACION DEL DIAGNOSTICO DE OSTEOPOROSIS TRAS FRACTURA DE
CADERA EN UN SERVICIO DE TRAUMATOLOGIA
C. Campos Fdez, J. Calvo Catald, ]. Pérez Silvestre, A. Baixauli Rubio, M.I. Glez.-Cruz,
D. Pastor Cubillo, R. Sanz Vila, M. Alfonso Porcar* y A. Bru Pomer*
Seccidn de Reumatologia y Metabolismo dseo. *Servicio de Traumatologia. Hospital General Universitario
de Valencia

La Osteoporosis (OP) es la enfermedad metabdlica Gsea més frecuente. Afecta a 3.500.000 pacientes en
Espafia, considerando que 1/3 de mujeres mayores de 55 afios la padecen. La OP consume importantes recursos
econdmicos y es causa de una alta ocupacién de camas hospitalarias, sobre todo por la fractura de cadera, que
ademés incrementa de forma importante la mortalidad de los pacientes.

Su grado de conocimiento, s ha incrementado en los dltimos afios, como asi s ha valorado en encuestas
a la poblacién (Rapado y cols. REEMO 2001; 2: 6-9), pero mds importante es conocer su repercusién en la
poblacién sanitaria, ya que con unas medidas preventivas adecuadas y terapéuticas efectivas en los casos necesa-
rios, conseguirfamos evitar en gran medida su consecuencia final: la fractura.

Para objetivar este grado de conocimiento hemos revisado los 100 dltimos informes de alta de pacientes
ingresados en el Servicio de Traumatologfa por fractura de cadera.

Objetivo: Valorar si en los informes de alta revisados, se recogfan datos relacionados con la patologia por
la que ingresaban los pacientes: datos epidemiolégicos, factores de riesgo, medicaciones osteopenizantes asocia-
das, realizacién de densitometria, diagnostico y tratamiento de OP.

Resultados: Se han revisado los 100 dltimos informes de alta de pacientes ingresados en Traumatologfa
por fractura de cadera (74 mujeres y 26 hombres) con una edad media de 80,79 afios (48-97). En ninguno de los
informes se recogfan datos relacionados con factores de riesgo, medicaciones osteopenizantes, datos epidemiol6-
gicos o realizacion de DMO. Solo en un informe se constataba el diagndstico de OP. En cuanto al tratamiento,
al alta un paciente llevaba tratamiento con antiresortivos y suplementos de calcio y vitamina D, otro solo antire-
sortivos y un tercer paciente calcio y vitamina D, es decir, solo un 3% recibfan tratamiento para disminuir el
riesgo de nuevas fracturas.

Conclusiones: A pesar del conocimiento que tenemos sobre la OP y su consecuencia principal, las frac-
turas, constatamos que continua siendo infravalorada e infratratada. Sabemos que los pacientes que han sufrido
una fractura tienen mds riesgo de sufrir una nueva fractura, por lo que es importante que reciban tratamiento
antiresortivo y/o osteoformador. Datos semejantes obtuvimos al realizar un estudio semejante en 18 servicios de
medicina interna (Estudio COSMIS).

Palabras clave: fractura de cadera, riesgo de osteoporosis.
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ANALISIS DE LA POBLACION CON INDICACION DE DENSITOMETRIA OSEA
SEGUN LOS DIFERENTES CRITERIOS ESTABLECIDOS EN ATENCION PRIMARIA
EN UNA ZONA RURAL
A. Pérez Martin', E. Salvador Chevalier', J.R. Lipez Lanza', M. Izquierdo Martinez’, A.
Avellaneda Ferndnde?’, V. Ovejero Gémez', J.A. Del Rio Madrazo', T. Dierssen Sotos’ y
M.A. Ruiz de Galarreta®
! Atencidn Primaria, CS Los Valles. *Atenciin Primaria, Direcciin General Salud Pitbhlica Comunidad
Madrid. > Atencién Primaria, CS Los Carmenes. ‘Cirugia, Endocrinologia, Unidad Calidad Servicio
Cantabro de Salud.

Objetivos: Estudiar los pacientes que acuden a una consulta de dmbito rural de Atencién Primaria y que
tienen indicacién de realizacién de densitometria Gsea para el estudio de osteoporosis por presentar factores de
riesgo segiin 3 escalas.

Metodologfa: Estudio de corte transversal prospectivo de todos los pacientes atendidos por cualquier
causa en una consulta del CS Los Valles durante 1 semana de abril de 2007. Se han aplicado los criterios de indi-
cacién de densitometria (dexa) de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), del Comité Internacional de
Guias Clinicas en Osteoporosis (CIGCO) y de la Agencia de Evaluacién de Tecnologia Médica de Catalufia
(AETM). Andlisis estadistico: variables cuantitativas (media y desviacién tipica), cualitativas porcentajes.

Resultados: Se analizaron 101 sujetos (58,4% mujeres). Utilizando criterios de OMS la indicacion de
dexa era del 26,7%, presentando una media de factores de riesgo de 0,34 + 0,6; con los criterios CIGCO la indi-
cacién fue del 65,3%, con una media de 1,03 = 0,97 y con los criterios AETM tenfan indicacién el 37,6%, con
una media de factores de riesgo elevados de 0,9 = 1,1 y 1,14 = 1,09 moderados. Segiin los criterios OMS las
alteraciones radiolégicas (13,9%) y la pérdida de altura (9,9%) fueron los factores de riesgo mds frecuentes,
mientras que la edad (51,5%), constitucion delgada (18,8%) y enfermedades que pueden causar osteoporosis
(11,9%)lo fueron segiin los de CIGCO; para la AETM la edad (46,5%) y la falta de ejercicio (14,9%) fueron los
de riesgo elevado mds frecuentes y el sexo femenino (57,4%), menarquia (9,9%) y el tabaco (8,9%) los modera-
dos.

Conclusiones: Existe mucha variabilidad en la indicacién de densitometria segtin los diferentes criterios
aplicados, siendo los de CIGCO los que clasifiarfan mds candidatos y la OMS los que menos. La edad es el factor
de riesgo mis frecuentemente presentado, seguido de la constitucién delgada y la falta de ejercicio.

Palabras clave: densitometria Gsea, osteoporosis, atencién Primaria.

EXPRESION DE AROMATASA Y RECEPTORES ESTROGENICOS EN EL HUESO
ARTROSICO Y OSTEOPOROTICO
J.L. Herndndez', C.M. Garcés’, M.D. Pérez-Aguilar’, M. Sumillera®, E.V. Ferndndez-
Aldasord, C. Garcia-lbarbia', J.A. Ortiz-Géme?’, J. Arozamena', M.R. Sdnchez’ y J.A.
Riancho'
'Medicina Interna, *Cirugia Ortopédica y Tarumatologia, Hospital U.M. Valdecilla y Universidad de
Cantabria.

Los estrégenos desempefian un importante papel en la homeostasis esquelética, tanto en mujeres como en
varones. De hecho, la deprivacién estrogénica es un factor clave en la osteoporosis primaria y recientemente se ha
sugerido que el nivel de estr6genos puede modular también el desarrollo de la artrosis. La aromatizacién de los
precursores androgénicos en los tejidos periféricos es la fuente principal de estrdgenos en las mujeres postmeno-
péusicas y en los varones. Sin embargo, la importancia de la expresion de aromatasa en el hueso es discutida.

El objetivo de este trabajo fue analizar la expresion de los genes de la aromatasa y del receptor de estrége-
nos en muestras de tejido dseo trabecular de fémur provenientes de 108 pacientes con fractura o artrosis de cade-
ra. Los niveles de ARN se determinaron mediante PCR en tiempo real tras una reaccion de transcripcién inver-
sa, normalizdndolos al gen constitutivo TBP.

Se detectd expresion de aromatasa en ambos grupos de muestras. Sin embargo, la cantidad de ARN fue
significativamente mayor en las procedentes de pacientes con fractura de cadera que en las de artrdsicos (p <
0,001). Asimismo, la expresion de fue mayor en cultivos primarios de osteoblastos provenientes de
pacientes fracturados que en los artrdsicos (p < 0,02). Esos resultados fueron independientes de las diferencias en
la edad o €l sexo. En cuanto al receptor de estrdgenos, la expresién era mas abundante en las muestras de tejido
de pacientes artrGsicos que en los fracturados, pero no habia diferencias entre ambos grupos al analizar la expre-
sion en los cultivos celulares.

En conclusion, estos resultados demuestran que el gen de la aromatasa se expresa intensamente en el
hueso, en niveles similares a los del tejido adiposo, pero es menos abundante en el tejido y las células osteobldsti-
cas de los pacientes artrsicos que en los fracturados. Dado que los estrégenos pueden contribuir a prevenir la
degradacién del cartilago, cabe especular que esa menor expresién de aromatasa pueda facilitar el desarrollo de la
artrosis

Financiado por FIS 04/28.
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GEN FRZB Y MASA OSEA: ANALISIS GENOTIPICO Y HAPLOT{PICO

J.A. Riancho', C. Valerd', J. Arozamena', M.T. Zarrabeitia’ y J. Gonzdlez Macias'
'Medicina Interna, *Medicina Legal, Universidad de Cantabria.

La via Wnt es un importante modulador de la diferenciacién y la actividad de los osteoblastos. De hecho,
algunos polimorfismos de los receptores de esta via (LRP5/6) se han asociado a diferencias en la densidad mine-
ral 6sea (DMO). El gen FRZB codifica la protefna soluble frizzled, un inhibidor de los ligandos Wnt. Por eso
nos hemos planteado analizar si los polimorfismos de este gen influyen en la DMO.

Hemos estudiado 432 mujeres postmenopéusicas con una edad media de 70 afios en las que se midi6 la
DMO mediante DXA y se analizaron mediante sondas Tagman 4 polimorfismos bialélicos del gen FRZB
(incluyendo el polimorfismo C/G 157775, que se ha asociado previamente con el desarrollo de artrosis).

No hubo diferencias en el peso o la talla en relacién con los genotipos. La DMO en columna lumbar fue
0,757 + 0,203, 0,801 + 0,125 y 0,809 + 0,150 mgfcm® en las mujeres con genotipos GG, CG y CC del poli-
morfismo 157779, respectivamente (p = 0,51). Tampoco se encontraron diferencias significativas en la DMO de
cadera, en relacién con éste o los otros polimorfismos estudiados. El andlisis haplotipico no revelg asociaciones
estadisticamente significativas con la DMO.

En conclusién, en este estudio no hemos encontrado evidencia de que estos polimorfismos del gen FRZB
influyan en la masa dsea en mujeres postmenopéusicas.

Financiads por FIS 06/34 y Beca de investigaciin SOCALMI.
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ESTADO DE REPLECION DE LOS DEPOSITOS DE VITAMINA D EN PACIENTES
CON OSTEOGENESIS IMPERFECTA
C. Gémez Alonso', M. Rodriguez Garcia', P. Romdn Garcia', D. Alvarez Herndndez!,
1. Cabezas Rodrigue?’, y J.B. Cannata Andia’
Servicio Metabolismo Gseo y Mineral, Tnstituto Reina Sofia de Investigaciin.
Servicio de Medicina Interna I1, Hospital Central de Asturias

La osteogénesis imperfecta es una enfermedad hereditaria en la que existe una alteracién en la sintesis del
coldgeno de la matriz dsea que condiciona, entre otras manifestaciones clinicas, una fragilidad dsea extrema. La
concentracion de 25(OH)D3 es el mejor indicador del estatus de vitamina D en el organismo y “los niveles ade-
cuados” han sido redefinidos recientemente en base a garantizar una adecuada absorcién de calcio, una regula-
cion apropiada de la PTH y evitar valores asociados a un mayor riesgo de fracturas.

El objetivo del estudio ha sido determinar las concentraciones de vitamina D (25(OH)D3) basales en
pacientes con osteogénesis imperfecta.

Se estudiaron 23 pacientes (16 mujeres y 7 hombres), con una edad media 30 = 15 afios (5-54), con un
promedio de 12 + 9 fracturas (3-38) a los que se les realiz6 un estudio completo de metabolismo dseo, incluyen-
do 25(OH)D3 (IDS Limited), PTHi (Nichols Institute), DXA de columna lumbar y cadera (en adultos)
mediante un densitémetro Hologic QDR 1000.

La concentracion sérica media de 25(OH)D3 fue de 26 + 12 ng/ml y se observaron valores adecuados de
(> 30 ng/ml) en el 30% de los pacientes y déficit severo (< 10 ng/ml) s6lo en un caso. Los valores de PTHi (34
+ 14 pg/ml) sdlo estaban fuera del rango de normalidad en un caso. La concentracién sérica de PTHi no se
correlacion con la concentracién de 25(OH)D3 (r = 0,04; NS) mientras que los niveles de 25(OH)D3 mostra-
ron una tendencia a disminuir con la edad (r = -0,41; p = 0,05). Se observaron unos valores de masa ésea signifi-
cativamente mds bajos en columna lumbar (Z-Score -2,85 + 1,4) que en cadera total (Z Score -1,26 = 0,7) (p <
0,05), estando los valores de masa ésea correlacionados de forma positiva con la concentracion de 25 (OH)D3 (¢
=-0,55,p < 0,05).

Conclusion: El estado de los repleccion depdsitos de vitamina D es inadecuado en el 30% de los pacien-
tes con osteogénesis imperfecta. Pese a no ser la vitamina D un tratamiento especifico de la enfermedad, un esta-
tus inadecuado puede condicionar unos valores inferiores de masa dsea.

Palabras clave: vitamina D, osteogénesis imperfecta.

POSTERS

OSTEOGENESIS IMPERFECTA: REVISION DE 13 CASOS
E. Garcia-Casares, E. Riera, E. Garcia-Melchor, S. Minguez,
S. Holgado, L. Mateo, A. Olivé, J. Caitellas, X. Tena y C. Castaiio*
Seccidn de Reumatologia. Hospital Universitari Germans Trias i Pujol
y Hospital Municipal de Badalona*. Badal

Introduccidn: La osteogenesis imperfecta es una enfermedad infrecuente que afecta a la formacién del coldgeno
tipo I, presente en huesos, piel, esclerdticas y piezas dentarias entre otros Grganos. Se caracteriza por una presentacion cli-
nica tipica: esclerdticas azules, hiperlaxitud, sordera prematura y elevado nimero de fracturas por fragilidad 6sea, muchas
de ellas en los primeros afios de vida.

Objetivo: Describir las caracteristicas clinicas, densitometrfa, asf como los tratamientos recibidos de pacientes
con osteogénesis imperfecta diagnosticados en nuestro hospital y su drea bdsica entre 1984 y 2006.

Material y método: Estudio retrospectivo. Lugar: Hospital Universitario. Referencia: Area de 700.000 habitan-
tes. Se identificaron aquellos pacientes diagnosticados de osteogénesis imperfecta, extraidos de la base de datos (CIPER)
de la Seccién de Reumatologfa.

Resultados: Se revisaron 13 pacientes, 5 hombres y 8 mujeres, 2 eran menores de 18 afios. Todos pertenecian al
tipo I de la clasificacion de Sillence (1979). La media de edad al diagndstico fue 25 afios (4-54). La herencia de la enfer-
medad fue materna en un 31%, paterna 23% y desconocida en un 46% de los casos.

Todos los pacientes tenfan esclerdticas azules, uno de ellos presentaba dentinogénesis imperfecta. EI 53% padecia
sordera neurosensorial, un 38% tenia hiperlaxitud y el 46%, cifosis. Un paciente tuvo una protusion acetabular de cadera
y en ninguno de los casos se demostrd afectacion valvular cardiaca. En dos pacientes se realiz6 biopsia Gsea.

En un 31% de los pacientes se constatd una baja ingestién de calcio y eran fumadores. En todos el estudio basico
del metabolismo fosfoclcico fue normal al diagnéstico.Los tipos de fracturas mds frecuentes fueron vertebrales (85%),
periféricas (61%) y de fémur (23%). Ocho pacientes (61,5%) presentaron algiin tipo de fractura desde el nacimiento a la
adolescencia.

Al diagnéstico, todos los pacientes presentaban valores de T < -2,5 DE en columna lumbar y un 36% en cuello
de fémur. Se desestimaron tres pacientes por no disponer de densitometrfa inicial. Dos casos infantiles tenfan un valor de
Z menor de -2 DE. (tabla). Respecto a los tratamientos recibidos, un 15% tnicamente seguia dieta rica en calcio y ejer-
cicio fisico, un 15% requiri6 tratamiento quirtirgico. La mayorfa de los pacientes recibieron tratamiento antirresortivo, 8
pacientes con bisfosfonatos orales asociados a suplementos de calcio y vitamina D (7 alendronato, 2 etidronato, 1 risedro-
nato). Uno recibi6 pamidronato endovenoso. En un caso se utilizo teriparatida. Cinco pacientes (38%) presentaron frac-
turas a pesar del tratamiento con bisfosfonatos

T-score  fxperif  T-score fx vertebral
orales.

paciente 1 27 3 -27 0 Conclusiones: La osteogénesis imperfecta
paciente 2 2,7 4 2,7 7 es una enfermedad infrecuente. Las fracturas ocu-
paciente 3 3,05 1 3,05 3 rren en las primeras dos décadas de la vida. Los
paciente 4 325 0 32 0 pacientes presentan valores de densidad mineral
paciente 5 -331 3 331 5 Gsea bajos aparentemente no relacionados con el
paciente 6 -3,68 1 3,68 1 ntimero de fracturas, sobre las que pueden incidir
paciente 7 3,85 6 385 5 otros factores como una mala calidad ésea.
paciente8 4,13 1 4,13 4 Palabras clave: osteogénesis imperfecta.

EPIDEMIOLOGIA DE LA OSTEOGENESIS IMPERFECTA EN ESPANA.
PRESENTACION DEL REGISTRO NACIONAL DE OSTEOGENESIS IMPERFECTA
C. Gémez Alonso', P. Romdn Garcia', M. Rodriguez Garcia', D. Alvarez Herndndez',
L. Cabezas Rodriguez’ y ].B. Cannata-Andia’

Servicio Metabolismo Gseo y Mineral. Instituto Reina Sofia de Investigaciin.

“Servicio de Medicina Interna, Hospital Universitario Central de Asturias. Oviedo

La osteogénesis impetfecta (OI) es una enfermedad hereditaria, autosémica dominante, si bien en un 15-
25% de los pacientes no se encuentran antecedentes familiares (mutaciones de novo). La incidencia se estima en 1:
20-60.000 nacimientos y su principal caracterfstica es la fragilidad Gsea, con presencia de fracturas maltiples, sin
traumatismos o con traumatismos leves, y que se suele acompafiar de otras anormalidades en el tejido conectivo. No
existen datos certeros de la epidemiologfa, caracteristicas y necesidades de los pacientes con OI en nuestro pais. Un
registro nacional de pacientes con OI en el que se involucre al mayor nimero posible de pacientes y en el que parti-
cipe un amplio abanico de los médicos que los atienden puede la facilitar la investigacion clinica y basica en OL.

Objetivo: La creacién de un registro nacional en el que se incluyan la mayor parte de las personas con
osteogénesis imperfecta que vivan en Espafia, que permita: . Conocer las caracterfsticas de los pacientes con Ol
en Espafia y su repercusién sobre la calidad de vida. 4. Promover la investigacion clinica y bdsica en OL ¢. Pro-
mover la educacidn, el asesoramiento genético y el tratamiento con bases cientificas.

Disefio del registro: Se trata de un registro longitudinal de pacientes con OI enfermedad, que incluye el
diagndstico de certeza y estudios genéticos, y base para futuros estudios clinicos. El registro estard activo durante
un periodo minimo de 5 afios, actualizindose los datos clinicos mds relevantes, con el dnimo de que sea indefinido.

Poblacién del registro: El registro de pacientes estard formado por aquellos pacientes con diagndstico
clinico que, invitados a participar, den su consentimiento informado para el cuestionario epidemioldgico, datos
clinicos (Historia de fracturas, masa Gsea...) y cuestionarios de calidad de vida. En el momento de solicitar la
participacién en el registro se informard de la posibilidad de participar en: I. Estudio de mutaciones del gen
codificador de coldgeno y polimorfismos genéticos vinculados a la biologia del hueso en sangre periférica. I1.
Diagnéstico molecular de la OI. Pacientes que consientan la obtencién de una muestra cuténea mediante punch
dermatoldgico para el cultivo de fibroblastos y en los pacientes que sean sometidos a intervenciones ortopédicas,
podrén autorizar el cultivo de osteoblastos

Reclutamiento: «. Médicos colaboradores: pueden participar médicos individuales que tengan interés en
la enfermedad y a su vez aporten casos. Se invita a los socios de SEIOMM a formar parte de un grupo de trabajo
en osteogénesis imperfecta. 4. De los propios pacientes, contactados a través de las asociaciones de enfermos con
Ol de nuestro pais, siempre a través de su médico o a través de uno de los médicos de la SEIOMM mds préximo
a su domicilio. En la actualidad contamos con la colaboracién de las asociaciones especificas de enfermos con
osteogénesis Imperfecta (AHUCE, AMOI y ACOI).

Palabras clave: osteogenesis imperfecta, registro.
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EVALUACION DE LA ADHERENCIA AL TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS
CON DISTINTOS FARMACOS MEDIANTE METODOS INDIRECTOS
C. Beltran, M. Medrano y F.J. Manero
Reumatologia. Hospital Universitario Miguel Servet.

Introduccién: El incumplimiento terapéutico es comin en enfermedades cronicas, incluida osteoporo-
sis. El incumplimiento terapéutico puede ser debido a falta de adherencia (toma de la medicacién en la forma y
dosis indicada) o de persistencia (toma durante el tiempo preciso para tener efecto terapéutico). Objetivo: El
objetivo primario de nuestro estudio fue la valoracion de la adherencia al tratamiento activo de osteoporosis con
distintos firmacos mediante dos métodos indirectos. De manera secundaria evaluar la adherencia segiin las
caracterfsticas clinicas de la osteoporosis y el método utilizado.

Pacientes y métodos: Se reclutaron para el estudio 240 mujeres mayores de 50 afios en tratamiento
activo por osteoporosis visitadas en nuestras consultas externas de marzo a mayo de 2007, y que mostraron su
conformidad a participar. Se excluyeron las pacientes menos de 6 meses de tratamiento, las que no dieron su
conformidad o las que a juicio médico no resultaran adecuadas para su inclusién. Se recogieron datos basicos
relativos a su osteoporosis y se evalué la adherencia mediante los test de Morinsky-Green (MG, autocomunica-
do) y Haynes-Sackett (HS).

Resultados: Los tratamientos que recibfan las 240 pacientes en el momento de la inclusién fueron alen-
dronato (92 casos, 38,33%), risedronato (75¢, 31,25%), raloxifeno (41c, 17,08%), ranelato de estroncio (24c,
10%) y otros en 8 casos (3,33%). La edad media en el momento de la inclusién fue de 66,1 + 8'6 afios, sin dife-
rencias significativas entre los distintos grupos de tratamiento salvo por una menor edad en las pacientes trata-
das con raloxifeno (56,6 + 4,6, p < 0,05). Desde el momento del diagnéstico de osteoporosis habfan transcurri-
do 61,18 = 39 meses (6-190), y desde el inicio del tracamiento con el firmaco actual 44,2 + 28,9 meses (6-
140), sin diferencias significativas entre los distintos grupos.La tasa de adherencia global fue del 45%
(MG=45%, HS=89'5%), sin diferencias significativas entre los distintos firmacos. No se observaron diferencias
en la adherencia relacionadas a la edad de la paciente, los meses desde el diagndstico o los meses de tratamiento.
Se observé una tendencia al mayor cumplimiento en pacientes con fractura, sin alcanzar significado estadistico.

Conclusiones: La adherencia al tratamiento con osteoporosis es muy baja en nuestro medio, y no se
encuentra influenciada por el tipo de tratamiento recibido ni la edad de la paciente, el tiempo pasado desde el
diagndstico o desde el inicio del tratamiento. Hay una tendencia no significativa estadisticamente a la mejor
adherencia en presencia de fractura.

Palabras clave: osteoporosis, tratamiento, cumplimiento, adherencia

OSTEOPOROSIS IDIOPATICA EN LA MUJER PREMENOPAUSICA.
CARACTERISTICAS CLINICAS Y DEL REMODELADO OSEO
P. Peris', V. Ruiz-Esquide', A. Monegal', L. Alvarez’, M.J. Martinez de Osaba’, A. Muxi",
A. Martinez-Ferrer', R. Reyes' y N. Guaiiabens'
IServicio de Reumatologia, *Laboratorios de Bioguimica Clinica y *Hormonal,
*Medicina Nuclear, Hospital Clinic Barcelona.

En la mujer joven premenopdusica el desarrollo de osteoporosis es infrecuente y a menudo asociado con causas secundarias.
Sin embargo, en ocasiones no se observan causas asociadas al desarrollo de osteoporosis, estableciéndose el diagndstico de osteoporo-
sis idioptica. Existen pocos datos sobre las caracteristicas clinicas de las pacientes con osteoporosis idiopatica.

Objetivo: Analizar las caracteristicas clinicas y del delado dseo en mujeres [ pdusicas con osteoporosis idiopética.

Pacientes y métodos: Se incluyeron 28 mujeres premenopiusicas con osteoporosis idiopética con una edad media de 38,3
+ 7,6 afios (rango 20-50). En todas las pacientes se descartaron causas secundarias de osteoporosis y a todas ellas s les realiz6 una
anamnesis completa (con especial referencia a factores de riesgo de osteoporosis, antecedentes familiares de osteoporosis y persona-
les de fracturas), densitometria dsea de columna lumbar y fémur proximal (DXA), RX de columna dorsal y lumbar, y analitica
bésica en la que también se inclufa determinacién de PTH, 25-OH vitamina D (25-OHD), 1,25-OHD2 vitamina D (1-25 OHD)
y calciuria en orina de 24 h. Se determinaron los siguientes marcadores del remodelado 6seo: formacién 6sea: FA ésea, PINP; resor-
ci6n 6sea: Hp, NTx, CTx, y se compararon los resultados con los de un grupo control de 28 mujeres premenopdusicas sanas.

Resultados: E1 46% de las pacientes tenia antecedentes de fracturas por fragilidad, 53% tenfan antecedentes familiares de
osteoporosis, el 36% de las pacientes tenfa una hipercalciuria asociada y el 30% tenia un IMC < 20. Las pacientes con osteoporosis
idiopdtica tenfan un aumento de los marcadores de resorcién sea (NTx e Hp).Cuando se compararon los pacientes con osteoporo-
sis idiopdtica con y sin hipercalciuria, excepto por una mayor excrecién de calcio en la orina (146,9 + 56 vs 275,7 + 63 p < 0,001),
10 se observaron diferencias significativas en el resto de variables analizadas entre ambos grupos de pacientes.

Valor normal OP Idiopdtica Con hipercalciuria Sin hipercalciuria

n=28 n=10 n=18

IMC 21,729 21+21 21+34
Escala Z-lumbar 23+ 04 2405 22204
Escala Z-fémur 21307 -1:08 -1,5:06
PTH pg/ml 10-65 33,6+ 10 30+8 35311
25-OHD ng/ml 10-42 21877 23482 20875
1-25 OHD pg/ml 18-70 325+ 14 35212 30,1 =16
FA 6sea ng/ml 1194 103 = 6,7 85:3 11,7+85
PINP ng/ml 3011 36137 38,6+ 9,6 338169
Hp nmol/mg 63423 121,1 + 104* 141,9 + 133* 110,7 = 92%
NTx nM BCE/mM 28,5+ 142 42,7 £ 23% 51,6+ 29% 36,115
CTx pg/mM 1305 + 54 1139+ 68 1039+ 4 1175 = 80

*p < 0,05 comparado con grupo control.

Conclusi6n: Las mujeres jovenes con osteoporosis idiopética presentan un aumento de la resorcién ésea y con frecuencia se
observan antecedentes familiares de osteoporosis, IMC bajo e hipercalciuria asociada.
Palabras clave: osteoporosis premenopausica.

NIVELES DE ADIPONECTINA Y LEPTINA EN MUJERES CON OSTEOPOROSIS
POSTMENOPAUSICA TRATADAS CON ANTIRREABSORTIVOS
A. Sebastidn Ochoa', D. Ferndndez-Garcia’, R. Reyes Garcia’, Rozas Moreno',
L. Luque Ferndndez', G. Alonso Garcia' y M. Muitoz Torres'
"Unidad de Metabolismo Oseo. Servicio de Enducrinologia y Nutricidn, Hospital Universitario San
Cecilio. Granada. “Servicio de Endocrinologia y Nutricidn, Hospital Universitario Virgen de la Victoria.
Mdlaga. *Servicio de Endocrinologia y Nutricién, Hospital de lo Lorca. Murcia.

Recientes estudios han evidenciado una relacién entre las dos adipoquinas mds importantes (adiponectina
y leptina) y masa dsea con resultados discordantes. Sin embargo, los efectos de farmacos antiresortivos sobre
dichas citoquinas y su relacién con marcadores Gseos son poco conocidos.

Objetivos: 1. Evaluar los niveles séricos de adiponectina y leptina en mujeres con osteoporosis postme-
nopausica y su relacién con la DMO, OPG y marcadores de remodelado. 2. Analizar los cambios producidos tras
tratamiento con raloxifeno o alendronato sobre los niveles de adiponectina y leptina y su relacién con los cam-
bios en masa dsea.

Material y métodos: Estudiamos a 53 mujeres con osteoporosis postmenopausica (edad media 64 + 6
afios; IMC: 28 + 4 Kg/m?). Ninguna de ellas recibfa tratamiento para la osteoporosis. Se les administrd raloxife-
no (n: 20) o alendronato (n: 33). Determinamos basal y 12 meses datos antropométricos, adiponectina
(HADK1-61K-A, LINCOplex), leptina (HADK2-61K-B, LINCOplex), osteoprotegerina (OPG), estradiol
ultrasensible (E2), IGE-1 250HvitaminaD, PTHi, osteocalcina (BGP), fosfatasa alcalina 6sea (B ALP), y fosfata-
sa dcida tartrato resistente (TRAP). Se determiné densidad mineral ésea (DMO) en columna lumbar (CL), cue-
1lo de fémur (CF) y cadera total (CT) basal y 12 meses (DXA Hologic DQR 4500).

Resultados: La concentracién de leptina fue de 14234 = 794 pM/ml, y la de adiponectina de 42,24 +
26,1 pg/ml. Los niveles séricos de adiponectina se relacionaron con BALP (r: -0,413; p: 0,003), OPG (r: 0,51; p
< 0,001) y afios e postmenopausia (r: 0,295; p: 0,039) y no se relacionaron con pardmetros de masa Gsea. Los
niveles de leptina se relacionaron con IMC (r: 0,493; p < 0,001), peso (r: 0,438; p: 0,01), cintura (r: 0,334; p:
0,02), PTHi (: 0,305; p: 0,03), BGP (r: 0,298; p: 0,033) y T score en CF (r: 0,281; p: 0,046). En el andlisis
multivariante usando como variables dependientes DMO CL y DMO CF, los valores de adiponectina, leptina,
OPG y hormonas calciotropas no entraron en el modelo. Sin embargo, en el modelo de regresién con variable
dependiente T score CF, la leptina roz6 la significacion (p: 0,06) con un r2 de 13%. La administracién de alen-
dronato no produjo cambios en los niveles de adiponectina (p: 0,48) ni leptina (p: 0,46). En el grupo de raloxife-
10 no se produjeron cambios en los niveles séricos de adiponectina (p: 0,58) y s{ un aumento significativo en los
niveles de leptina (973,47 + 637,37 pM/ml vs 1305,7 = 793,4 pM/ml; p: 0,037). Los cambios porcentuales en
los niveles de adiponectina no difirieron entre los dos grupos (p: 0,79) y los cambios en leptina tendfan hacia la
significacién (p: 0,07).

Palabras clave: leptina, adiponectina, osteoporosis postmenopausica.

SINDROME DE GORHAM-STOUTS: PRESENTACION DE DOS CASOS
F.G. Jiménez, M. Lopez, G. Diaz-Cordobés, P. Espiiio, S. Manrique, 1. Ureiia,
M.V. Irigoyen, A. Ponce, E. Calero, A. Fernandez y M. Rodriguez
Reumatologia, HRU Carlos Haya.

Caso 1: Mujer de 75 afios que acude a consulta por dolor e inflamacién del 5° dedo de mano izquierda de
un afio de evolucién, con traumatismo accidental sobre dicha mano dos meses previo a la cita. Anamnesis por
drganos y aparatos sin datos significativos. Como antecedentes personales presenta poliomielitis, portadora de
protesis total de caderas a consecuencia de un traumatismo y marcapasos VVI por sindrome bradi-taquicardia.
En la exploracién fisica destaca atrofia muscular de miembro inferior izquierdo secuela de la poliomielitis, asf
como dolor y tumefaccién 4° y 5° dedo mano izquierda con subluxacién de IFD 4° dedo. Presenta una analitica
normal, y en la Rx simple de manos se observa un aumento de partes blandas asf como lesiones liticas en falange
proximal del 5° dedo y 2* falange del 4° dedo. Con TAC toraco-abdominal y de crdneo normales, se observa en
gammagraffa Gsea un aumento de captacién en 4°y 5° dedo mano izquierda.

Caso 2: Mujer de 37 afios, sin AP de interés excepto otoesclerosis, que acude por dolor de ritmo mecni-
co en cadera izquierda, intermitente, progresivamente incapacitante, de 5-6 afios de evolucién. En la explora-
cion fisica destaca limitacién importante a la movilizacion de cadera izquierda. Con analitica normal, se observa
en Rx simple de pelvis osteolisis coxofemoral izquierda.

Ante la presencia de imdgenes radioldgicas de osteolisis, se realiza en ambas pacientes biopsia 6sea, apre-
ciandose 4reas de angiomatosis vascular y fibrosis. Una vez descartada enfermedad metastésica, infecciosa, meta-
bélica, hereditaria e inmunologica, se diagnostica a ambas pacientes de Osteolisis masiva o Sindrome de Gor-
ham-Stout.

La primera paciente permanece asintomdtica con AINEs, aunque las lesiones liticas han progresado hacia
fendmenos de esclerosis y fusion de extremos Gseos, con acortamiento y telescopaje de la 2° falange de la mano
izquierda. La segunda paciente debido a la localizacién en cadera y agresividad del proceso tras el retraso diag-
nostico, presenta gran incapacidad funcional, con coxartrosis y gonartrosis secundarias. En controles posteriores
las imdgenes osteoliticas no han progresado.

Palabras clave: sindrome de Gorham-Stouts, osteolisis.
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EFECTO DE UN INHIBIDOR DE LA ACTIVIDAD OXIDO NITRICO
SINTASA Y DE UN DONADOR DE OXIDO NITRICO SOBRE LA EXPRESION
GENICA DE OSTEOCALCINA Y OSTEOPROTEGERINA
EN OSTEOBLASTOS HUMANOS EN CULTIVO
A. Enjuanes', S. Ruiz-Gaspa', L. Alvarez', M.J. Martinez de Osaba', A. Martinez-Ferrer',
A. Combalia’, A. Monegal', P. Peris' y N. Guaiiabens'

"Unidad de Patologia Metabilica Osea,

Servicio de Traumatologia, Hospital Clinico-IDIBAPS, Universidad de Barcelona.

Introduccion: El éxido nitrico (NO) es una molécula de sefializacién intracelular que interviene en la
regulacién del metabolismo dseo y la actividad de las células 6seas. Estudios in vivw e in vitro han detectado acti-
vidad 6xido nitrico sintasa (NOS) en osteoblastos. Sin embargo, el efecto del NO sobre la funcién osteobldstica
1o es bien conocido.

Objetivo: El objetivo de este estudio es analizar el efecto de un donador de NO y de un inhibidor de la
actividad NOS sobre la expresién de genes regulados por la vitamina D en osteoblastos primarios en cultivo
(hOB) asf como su efecto sobre la respuesta a esta hormona.

Metodologia: Los hOB fueron obtenidos a partir de hueso trabecular de 6 pacientes (49-64 afios), some-
tidos a intervencidn por coxartrosis para colocacion de una protesis de cadera. Los osteoblastos fueron cultivados
en DMEM/HAM F-12 con 10 pg/ml de dcido ascérbico y un 10% de FBS y los cultivos confluentes fueron sin-
cronizados durante 24 h. En tres pacientes, las células se trataron con distintas concentraciones de NOC-18 y
100 pM de L-NMMA durante 24 y 48 horas, y se determind la viabilidad celular utilizando el MTT colorime-
tric assay Kit. Por otro lado, cultivos de hOB confluentes se trataron con 50 pM de NOC-18 y 100 pM de L-
NMMA sin/con 100nM de 1,25 dihidroxivitamina D, durante 12 horas. Utilizando el cDNA obtenido a partir
de 1 pg de RNA total, se cuantificé la expresién génica de osteocalcina (BGLAP), osteoprotegerina
(TNFRSF11BIOPG) y P-actina mediante Real-time PCR. Para el andlisis estadistico se utilizd el programa
SPSS 12.0.

Resultados: El L-NMMA a 100 pM no tiene un efecto téxico sobre los hOB a las 24 y 48 h. Por otro
lado, mientras que concentraciones de NOC-18 = 100 pM no afectan los hOB, concentraciones de NOC-18 >
100 pM producen una disminucion en la viabilidad celular. Se observa un aumento de la expresion génica de
osteocalcina con el tratamiento con L-NMMA. Este aumento es mucho mayor en presencia de vitamina D y la
presencia de NOC-18 diminuye el efecto estimulador del L-NMMA. La expresion de génica de osteoprotegeri-
na no varfa con L-NMMA y/o NOC-18.

Conclusiones: El NO afecta la expresién génica de osteocalcina dependiente de vitamina D en hOB pri-
‘marios en cultivo, pero no la de osteoprotegerina.

Palabras clave: Oxido Nitrico, osteoblastos.

VALOR DISCRIMINATIVO DEL ULTRASONIDO EN CALCANEO ENTRE
PACIENTES OSTEOPOROTICAS CON O SIN FRACTURA
M. Diaz-Curiel*, R. Serrano*, M. Meineri®, S. Vizquez**,
J. Espinoza* y A. Drozdowsky***
#Servicio de Medicina Internal Enfermedades Metabolicas Oseas,
**Servicio de Epidemiologia, Fundacion Jimenez Diaz, *** Dpto de Bivestadistica, PIVOTAL SL,

Introduccién: La osteoporosis (OP) es una enfermedad que se caracteriza por una disminucién en la
resistencia del hueso (masa Gsea mas calidad dsea) lo que conlleva a una mayor tendencia a las fracturas (Fx), que
es la complicacién mas importante de la OP. La masa dsea, expresada a través de la Densidad Mineral Osea
(DMO), es hoy en dia el elemento mds importante establecido para el diagndstico y para predecir el riesgo de
fractura, siendo la densitometrfa radioldgica dual por Rayos X (DXA) el “patr6n oro” para determinar la DMO.
Se han desarrollado otros métodos densitométricos alternativos como la ultrasonograffa cuantitativa (QUS) para
valorar tanto la masa dsea como quizds alteraciones en la calidad del hueso.

Objetivos: El objetivo de nuestro estudio es determinar si existen diferencias entre la masa sea medida
por DXA en columna lumbar (CL) y en cuello de fémur (CF) y por QUS de calcéneo en mujeres con OP post-
menopausica con o sin fractura.

Material y métodos: Hemos estudiado 76 mujeres osteoporéticas, divididas en cuatro grupos: A) Sin Fx
(n = 26), B) Con Fx (n = 50), dividiendo este grupo en C) Con Fx vertebral (n = 24) y D) Con Fx no vertebral (n
= 26) Los datos demogréficos incluyeron: edad, edad de menopausia, edad de menarquia, n° de gestaciones y
duracién de la lactancia. Cuantificamos la masa dsea por DXA en CL y CF con un Densitémetro HOLOGIC
QDR 4500 y por QUS en calcdneo, utilizando el aparato SAHARA. El estudio se realizd mediante andlisis
comparativo utilizando pruebas no paramétricas.

Resultados: En el andlisis descriptivo global se obtiene una edad media de 68 afios, edad media de
menopausia de 47 afios, edad media de menarquia 13 afios, niimero medio de embarazos de 1.5 y el periodo de
lactancia medio de 9.07 meses, siendo el estudio comparativo entre todos los grupos para estas variables no sig-
nificativo. El estudio de la DMO con DXA, no existen diferencias entre los diferentes grupos a nivel de CL pero
si en los datos referentes a cadera (CF, femur total y trocanter) entre el grupo A y los grupos B, Cy D (p < 0,05.
En relacién al QUS, solo existe diferencia significativa entre el grupo de no fracturadas y las que presentan frac-
turas no vertebrales, p < 0,05.

Conclusiones: No hay diferencias significativas para la DXA en CL entre fracturadas y no fracturadas,
siendo la DXA de CF el mejor discriminador del riesgo de fractura global. Solo hay diferencias con la determi-
nacién de masa dsea mediante QUS entre el grupo OP sin Fx y el grupo de Fx no vertebrales, por lo que esta
técnica puede ser (til para diferenciar a las pacientes con Fx no vertebrales.

Palabras clave: ultrasonidos, DXA, fracturas.
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¢PROTEGE LA OBESIDAD DE UNA BAJA MASA OSEA?
FACTORES SOMATOMETRICOS ASOCIADOS A LA DENSIDAD
MINERAL OSEA EN MUJERES CLIMATERICAS
J. Quiles', F.J. Nobales’, A.M. Fullana', ]. Castelli® y J.V. Carmona’
"Servicio de Salud Infantil y de la Muger. Direccion General de Salud Pitblica.
Conselleria de Sanitat. Generalitat Valenciana.
Servicio de Ginecologia, Hospital Francesc de Borja Gandia.

Fundamento y objetivo: De los factores asociados a la densidad mineral Gsea el envejecimiento y la
menopausia son los que cuentan con mayor grado de evidencia. Otros factores antropométricos como un peso
insuficiente también han sido asociados a una baja masa dsea. El objetivo de este estudio ha sido estimar si la
prevalencia de baja masa 6sea en mujeres climatéricas valencianas se ve influida por factores antropométricos.

Sujetos y método: Estudio poblacional transversal de una muestra representativa de la poblacién feme-
nina de 45 a 69 afios del departamento sanitario de Gandfa (Comunidad Valenciana). Se ha practicado absorcio-
metria radioldgica de doble energfa periférica con PIXI Lunar® para estimar la densidad mineral 6sea y la medi-
cién de peso, talla, indice de Quetelet (IQ) y circunferencia de cintura a 822 mujeres. Se ha medido la asociacién
entre las variables antropométricas y baja masa 6sea patolégica (BMO), en un andlisis multivariante mediante
regresion logfstica no condicional.

Resultados: La prevalencia de BMO estimada ha sido del 40,3% (IC95%: 36,9-43,7) para la baja masa
dsea.

En el andlisis univariante, se ha observado asociacién de la BMO con los factores antropométricos explo-
rados de tal forma que a mayor peso, mayor talla, mayor categorizacion ponderal y circunferencia de cintura
(CC) existe una menor prevalencia de BMO. Al medir la fuerza de asociacién ajustadas por edad y existencia de
menopausia (OR aj) las estimaciones (para peso por tertiles, IQ y circunferencia de cintura) se mantuvieron
como factores protectores. La magnitud estimada para la presencia de sobrepeso (1Q=25-29,9 kg/m?) fue de
ORaj = 0,51 {IC95%: 0,35-0,77} y para la obesidad (IQ > 30 kg/m’) la ORaj fue de 0,27 [IC95%: 0,17-0,411.
En referencia a la obesidad central se estimé una ORaj = 0,48 {IC95%: 0,33-0,69] para CC entre 85 y 94 cm y
una ORaj = 0,30 {IC95%: 0,20-0,46} para CC > 95 em, valores del segundo y tercer tertil de la CC de la mues-
tra estudiada.

Conclusiones: Las variables antropométricas indicadoras de exceso de peso y distribucion central de la
obesidad se encuentran asociadas de forma inversa a la prevalencia de BMO. Podrfa considerarse su presencia,
independientemente de la edad y existencia de la menopausia, como indicador de mayor densidad mineral dsea.

Palabras clave: osteoporosis, menopausia, obesidad.

AUMENTO DE LA PTH EN PACIENTES OSTEOPOROTICOS
TRATADOS CON BIFOSFONATO SEMANAL
J.L. Valero San?', ].J. Garcia-Borrds', D. Ybaiiez', R. Negueroles', M.L. Muioz',
J. Calvo Catald, C. Campos’, M. Glez.-Cruz’, A. Baixauli’ y D. Pastor
Reumatologia y Metabolismo Oses, 'Hospitales La Fe y *General Universitario. Valencia,

El estudio de pacientes con osteoporosis (OP), conlleva descartar secundarismos de la misma, valorando
entre otras etiologfas, el hiperparatiroidismo (HPT). Hemos visto que pacientes que toman bifosfonato (BF),
tenfan aumento de PTH sin criterios de HPT.

Objetivo: Valorar el posible aumento de PTH en pacientes tratados con bifosfonatos, y sin HPT, relacio-
nado con el momento de extraccién de la muestra sanguinea.

Material y métodos: Hemos revisado aleatoriamente 335 historias clinicas de pacientes con OP tratados
con BF en los Hospitales La Fe (196) y General Universitario (139) de Valencia, incluidos pacientes con tras-
plante hepdtico, para constatar la existencia de esta elevacién de PTH. En los casos en que se encontraba elevada
(PTH > 95 pg/ml), realizamos un despistaje de HPT (estudio clinico, analitico y de imagen). Hemos evaluado
335 pacientes de ambos sexos afectos de osteoporosis, (270 mujeres; y 65 varones), con una edad media de 59,27
afios (22-80). Todos tomaban bifosfonato semanal, repartidos de la siguiente manera: El 26,86% alendronato
(90 pacientes); y el 73,14% risedronato (245 pacientes). Se han evaluado los pardmetros: PTH, 25-OH Vitami-
na D, TSH, T4 Libre, PICP, Osteocalcina, Fosfatasas Alcalinas, Calcio, Fésforo, Creatinina, NTX, CTX, Hidro-
xiprolinuria, Calcio/Creatinina, Fésforo/Creatinina, D-PyR, y Creatinina en orina 24h. También se ha tenido en
cuenta el momento de la extraccion de sangre, antes de las 48h 6 tras 72h de la toma del bifosfonato. En 185
(55,22%) pacientes, se realiz6 antes de las 48 horas: 50 pacientes (27,02%) con alendronato y 135 pacientes
(72,97%) risedronato; en 150 pacientes (44,78%) se realiz6 a las 72h después de la toma, con alendronato 35
pacientes (23,33%) y risedronato 115 pacientes (76,66%).

Resultados: En 70 pacientes (20,89%) hubo aumento de PTH, con un valor medio de 119,27 pg/ml
(95,7 y 166 pg/ml); 60 pacientes con risedronato (85,71%), y 10 (14,29%) con alendronato. La extraccién se
realiz6 antes de las 48h en 40 (57,14%), y en 30 (42,86%) después de las 72h. No hemos encontrado diferencias
relacionadas entre el aumento de PTH y el momento de extraccién de la muestra. No se ha demostrado ninguna
alteracién relevante en el resto de pardmetros analiticos evaluados.

Conclusion: La elevacion de la PTH puede estar relacionada con la toma de bifosfonatos, siendo inde-
pendiente del momento de extraccién de la muestra. Al no observar otras alteraciones analiticas, clinicas, y no
existir diferencias con el tipo de bifosfonato, creemos que no es necesario realizar més pruebas diagndsticas.

Palabras clave: bifosfonatos y PTH.
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EFECTOS DE LA PROTE{NA RELACIONADA CON LA PARATHORMONA SOBRE
LA SUPERVIVENCIA DE LAS CELULAS DEL CARCINOMA DE PROSTATA
V. Alonso', F.C. Pérez Martine?, ].A. Ardurd', 1. Andrade', F.J. Calahorra® y P. Esbrit'
'Laboratorio de Metabolismo Mineral y Oseo,
“Departamento de Urologia, Fundaciin Jiménez Diaz (Grupo Capio).

La proteina relacionada con la parathormona (PTHIP), expresada en el carcinoma de préstata (CaP), esti-
mula su desarrollo y, posiblemente, favorece su establecimiento en el hueso. En el presente estudio, hemos anali-
zado el posible papel de la PTHP en los mecanismos de supervivencia de las células de CaP, y su posible inte-
raccién con factores relacionados con el metabolismo éseo. Hemos utilizado las células de CaP humano PC-3, y
como agente promotor de la muerte celular, la genisteina, un inhibidor de la actividad tirosina quinasa. Encon-
tramos que este inhibidor disminuye en un 40% el nimero de células totales (por exclusién de azul tripdn)
arrestdndolas en la fase S+M del ciclo celular (por citometria de flujo) a las 72 h. Ademds, observamos que este
agente incrementa el porcentaje de células muertas (por exclusion de azul tripdn) frente a las células totales
(media = EEM): 3,7 =+ 0,6% (control) y 7,9 + 1,3% (tratadas con genistefna 50 pM). La transfeccién de un plés-
mido con un cADN anti-sentido de la PTHrP humana aument6 la mortalidad de las células PC-3 al mismo
nivel que la genistefna. Tanto la PTHtP (1-36) como la PTH:P (107-139), a 100 nM, disminuyeron la muerte
inducida por este agonista a 5,0 = 0,6% y 5,1 = 0,9% (p < 0,05), respectivamente. Estos resultados fueron
corroborados valorando la apoptosis por citometria de flujo. Ambos fragmentos de la PTHP no afectaron, sin
embargo, al descenso del nimero total de células inducido por la genistefna. La PTHtP (1-36) y la PTHtP
(107-139) incrementaron la expresién del ligando del receptor activador del NF-kB (RANKL), un factor que
podria promover la viabilidad de las células de CaP, a las 6 h (2,5 veces respecto al basal) en la membrana celular
de las PC-3. Sin embargo, el bloqueo con anticuerpos especificos del RANKL, o la estimulacién con RANKL
(10 ng/ml) no afectd la viabilidad/mortalidad de estas células inducida por la genisteina. Por otro lado, ambos
fragmentos de la PTHrP aumentaron la expresion proteica del factor de transcripcién Runx2 en el nicleo de las
células PC-3 a 6-24 h, asf como la proteina antiapoptética Bel-2 y la relacién Bcl-2/Bax a las 24 h (mdximo 1,5-
2 veces respecto al basal correspondiente). La transfeccion de un pldsmido con un dominante negativo de Runx2
elimina esta induccién de Bcl-2/Bax por la PTH:P en las PC-3.

Conclusiones: Estos hallazgos indican que la PTHtP es un factor de supervivencia a través de la modu-
lacion del factor Runx2 en las células de CaP.

Palabras clave: PTHtP, cdncer de préstata.

PREVALENCIA DE FRACTURAS VERTEBRALES EN VARONES CON Y SIN
OSTEOPOROSIS DENSITOMETRICA DIAGNOSTICADOS DURANTE UN
CRIBADO POBLACIONAL
J.-M. Olmos', C. Ramos*, ].L. Herndndez', C. Valerd', P. Garcia®,

J. Martine?', ]. de Juan?, D. Nan' y ]. Gonzdlez Macias'

'Departamento de Medicina Interna, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, Universidad de
Cantabria. Santander. *Centro de Salud “José Barros”, Centro de Salud “José Barros”.
Camargo. Universidad de Cantabria.

Objetivos: Valorar la prevalencia de fracturas vertebrales en una poblacién de varones mayores de 50
afios atendida en un Centro de Salud de Cantabria. Métodos: Presentamos los resultados de 83 varones incluidos
en un estudio poblacional de cribado de osteoporosis. Se recogieron los datos sociodemogrficos, antropométri-
cos y clinicos, y se determinaron los niveles séricos del propéptido aminoterminal del procoldgeno tipo I
(PINP), telopéptido carboxiterminal del coldgeno tipo I (B-CrossLaps, CTX-S), parathormona (PTHi) y 250H
vitamina D (250OHD). También se realiz6 una radiograffa lateral de columna dorsal y lumbar. La densidad
mineral dsea (DMO) se valor6 en la columna lumbar (CL), cuello femoral (CF) y cadera total (CT) por DEXA
(Hologic QDR 4500).

Resultados: La edad estaba comprendida entre los 50 y los 88 afios (65 = 8). El peso medio era de 80
Kg y la talla de 168 cm, siendo el IMC de 28,4 Kg/m”. La prevalencia de fracturas vertebrales fue del 21%.
También el 21% de los varones estudiados tenfa una osteoporosis densitométrica (T <-2,5), de los cuales el 9%
tenfauna T < 2,5 en CL, el 17% en CF y un 3% en CT. La prevalencia de fracturas vertebrales fue mayor en los
varones con osteoporosis densitométrica (44% vs. 12%; p < 0,01). No se apreciaron diferencias significativas en
el peso, la talla, el IMC, la ingesta de calcio, el consumo de tabaco o alcohol, los antecedentes de fracturas pre-
vias 0 la presencia de enfermedades asociadas, entre los varones con o sin fracturas vertebrales. Sin embargo, los
varones con fracturas vertebrales presentaban una menor DMO en CL (0,948 + 0,180 vs 1.070 = 0,135 glem?
p < 0,03), CE (0,776 = 0,106 vs 0,827 = 0,124 glem®; p < 0,05) y CT (0,952 = 0,123 vs. 1.026 = 0,123
glem? p < 0,05), mientras que los marcadores de formacién (PINP: 45,5 = 20,9 vs 33,2 = 14,2 ng/ml; p <
0,05) y resorcion (CTX-S: 0,345 = 0,240 vs 0,264 = 0,117 ng/ml; p < 0,1) estaban aumentados, 0 en el limite
de la significacién estadistica. No se observaron cambios en los niveles de 250HD (32 + 24 vs 25 + 13 ng/ml)
ni de PTHi (61 = 41 vs 53 + 19 pg/ml). Conclusiones: La prevalencia de osteoporosis y de fracturas vertebrales
entre los varones de Cantabria es similar a la descrita en otras zonas de nuestro entorno. La prevalencia de fractu-
ras vertebrales es mayor en los varones con osteoporosis densitométrica. Los pacientes con fracturas vertebrales
presentan una menor masa Gsea y un aumento en los marcadores de la remodelacién.

Financiads por beca FIS PI05 0125

Palabras clave: osteoporosis, fracturas vertebrales, varones.

EL LIGANDO DEL RECEPTOR ACTIVADOR DEL FACTOR NUCLEAR-kB (RANKL)
COMO MARCADOR PRONOSTICO DEL CARCINOMA PROSTATICO
F.C. Pérez Martinez', V. Alonsd’, J.L. Sarasa’, F. Manzarbeitia’,
F.J. Calahorra' y P. Esbrit®
'Departamento de Urologia, *Laboratorio de Metabolismo Mineral y Oseo,
Departamento de Anatomia Patoligica, Fundaciin Jiménez Diaz (Grupo Capio).

Recientemente, hemos demostrado que la inmunodeteccién combinada de la proteina relacionada con la
parathormona (PTH:P) y del ligando del receptor activador del factor nuclear-kB (RANKL) se correlaciona con
el grado de diferenciacién del carcinoma de préstata (CaP) (J Clin Pathol 60:290-4, 2007). En este trabajo, ana-
lizamos ambos factores Gseos, ademés de la osteoprotegerina (OPG) y el Ki67 (clon MIB1; marcador de prolife-
racién), mediante inmunohistoquimica en muestras de CaP obtenidas tras prostatectomia radical, para evaluar
su valor prondstico comparado con el de pardmetros clinico-patoldgicos utilizados cominmente. Se estudiaron
59 casos de CaP prostatectomizados entre 1995 y 1998, con un seguimiento de {mediana (rango)}: 83 (3-108)
meses, sin historia de tratamiento hormonal neoadyuvante. Observamos recidiva bioquimica, definida por un
antigeno prostitico especifico (PSA) > 0,4 ng/ml a > 90 dfas tras la cirugfa, en 32 casos. El perfodo minimo de
seguimiento de los pacientes sin recidiva, segtin esta definicién, fue de 81 meses. En todos los pacientes, se
determinaron los siguientes pardmetros rutinarios: PSA, grado Gleason, estadio patoldgico, invasion perineural,
afectacién de vesiculas seminales y positividad de mérgenes quiriirgicos. En el epitelio tumoral, encontramos
positividad para PTHIP en el 95% de los casos; y para OPG y RANKL, en el 51y 64% de los casos, respectiva-
mente. Esta positividad tumoral para los dos ltimos factores, pero no para PTHIP, ni el % de tincién nuclear
para Ki67, fue significativamente mayor en los casos con recidiva bioquimica en el periodo de estudio. Usando
andlisis univariante, encontramos que el grado Gleason, la afectacién de vesiculas seminales y la positividad de
mérgenes quirdrgicos, asf como la positividad para OPG y RANKL [utilizando como valor de corte el corres-
pondiente a una positividad moderada (= 4) en la cuantificacién] fueron factores prondsticos de la recidiva bio-
quimica (p < 0,05). Sin embargo, mediante andlisis multivariante Cox, solo la tincién de RANKL (mostrando
una relacién al azar de: 11,651; p < 0,001) result6 un indicador pronéstico independiente en estos pacientes.
Conclusiones: Nuestros resultados sugieren que la evaluacion inmunohistoquimica de RANKL en el cumor pri-
mario puede ser un marcador de recidiva bioquimica en los pacientes con CaP.

Palabras clave: RANKL, pronstico, cdncer de prstata.

¢PODEMOS HABLAR DE EFECTO CLASE PARA LOS BIFOSFONATOS?

L. Lizin', X. Badia', L. Canals’ y C. Alvarez’
"Health Economics and Outcomes Research, *Departamento Médico, IMS Health, Spain, Roche.

Objetivo: Revision sistemdtica para valorar la eficacia de los bifosfonatos sobre las fracturas dseas y la
densidad mineral dsea (DMO) en mujeres con osteoporosis postmenopdusica (OPM).

Criterios de bisqueda y de seleccion: Bisqueda en MEDLINE: “Osteoporosis,
Postmenopausal"[MeSH} AND (“diphosphonates"IMeSH Terms} OR bisphosphonates{Text word} OR “alen-
dronate”[MeSH Terms} OR “risedronic acid”[Substance Name} OR “etidronic acid"[MeSH Terms} OR “iban-
dronic acid"{Substance Name]) AND “Randomized Controlled Trials"[MeSH} OR “Randomized Controlled
Trial” {Publication Type]) AND “Double-Blind Method"{MeSH] AND placebo-controlled{All Fields}. No
hubo restricciones idiomdticas y se abarcé desde 1966 hasta Febrero 2006. Biisqueda en Cochrane y revision de
bibliograffa proporcionada por laboratorios. Criterios de exclusion: articulos duplicados o descripciones previas,
duracién del tratamiento inferior al afio, variables de resultado limitadas a DMO, evaluacion de algin firmaco
diferente al alendronato, etidronato, risedronato o ibandronato, ensayos clinicos aleatorizados (ECA) no multi-
céntricos con menos de 500 pacientes por grupo.

Resultados: Un total de 73 ECA fueron analizables. Después de aplicar los criterios de seleccion se
excluyeron 59 estudios. Tras revisar los ensayos restantes se eliminaron 4 mds. Los ECA muestran evidencia de
que el alendronato reduce el riesgo de FV en mujeres con OPM definida por Fracturas Vertebrales (FV) preva-
lentes o baja DMO. El risedronato es eficaz en la disminucién de riesgo para FV en mujeres con FV prevalentes
y también en la reduccién de riesgo para fracturas de cadera. Sin embargo, el efecto del risedronato sobre el ries-
go total de las Fracturas No Vertebrales (FNV) no se ha demostrado en todos los ensayos. El etidronato incre-
menta la DMO. No se puede afirmar, que el etidronato reduzca el riesgo de FV, ni tampoco el de FNV. El
ibandronato ha demostrado eficacia antifractuaria con un intervalo entre dosis superior a los dos meses en un
ECA disefiado para demostrar la reduccién en la incidencia de FV. 4.

Conclusiones: Los bifosfonatos nitrogenados comparten efecto clase. Los tres tienen una estructura bio-
quimica y mecanismo de accién similar, y poseen una eficacia equivalente para la reduccién del riesgo de FV,
para el incremento de DMO en columna y cadera y para los marcadores bioquimicos. En cuanto a la reduccién
del riesgo de FNV, las evidencias disponibles hasta el momento no son concluyentes.

Palabras clave: osteoporosis postmenopéusica, bifosfonatos.
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EFICIENCIA DE LA DENSITOMETRIA OSEA DEL ANTEBRAZO COMPARADA
CON LA COLUMNA LUMBAR Y REGION FEMORAL EN EL DIAGNOSTICO DE
OSTEOPOROSIS EN PACIENTES CON CANCER DE PROSTATA
G. Encabo, J. Morote®, J. Planas*, S. Aguadé, R. Belmonie y C. Segura
Hospital Universitari Vall d'Hebron de Barcelona.

Objetivo: Valorar la eficiencia de la densitometria ésea del antebrazo, columna lumbar y fémur (cuello y
total) en la deteccion de osteoporosis en pacientes con cdncer de prostata.

Método: La densidad mineral ésea fue medida, mediante DXA (Lunar Prodigy Advance), en 141
pacientes (54-88 afios) con cancer de préstata: 29 sin SA y 112 con SA (tiempo medio 29 meses) en el antebra-
20, columna lumbar y fémur. Para el diagndstico de osteoporosis se considerd el T-score: <-2,5 en cualquiera de
las regiones estudiadas.

Resultados: El diagndstico de osteoporosis fue del 12,8% (18/141) en fémur total, 19,9% (28/141) en la
columna lumbar, 23,4%(33/141) en el cuello femoral y del 29,1% (42/141) en el antebrazo. La prevalencia de
osteoporosis,en esta poblacién, fue del 44% (62/141) y la sensibilidad en detectarla fue: 66,1% en antebrazo,
53,1% en cuello femoral, 45,1% en columna y del 29,0% en total fémur. La concordancia en el diagndstico
(osteoporosis vs no osteoporosis) entre el antebrazo y demds regiones oscilo entre el 68,8% y el 75,2%. La regién
en la que se detecto mayor prevalencia de osteporosis entre los pacientes sin y con SA fue en el antebrazo (13,8%
y 33,0% respectivamente.)

Conclusién: La Densidad Mineral Osea del antebrazo para la deteccion de osteoporosis en pacientes con
céncer de préstata mostré mayor eficacia que en columna y fémur, especialmente en los pacientes sometidos a
supresion androgénica. Sin embargo la informacién proporcionada en el antebrazo es complementaria a la de las
regiones axiales.

Palabras clave: SA: supresién androgénica

EFECTOS OSTEOGENICOS DE LA PROTEINA RELACIONADA
CON LA PARATHORMONA (PTHRP) (1-36) EN UN MODELO
DE DIABETES MELLITUS EXPERIMENTAL EN RATON
D. Lozand', L.F. de Castro', E. Gémez-Barrena’, F. Manzarbeitia’ y P. Esbrit'
"Laboratorio de Metabolismo Mineral y Oseo, *Departamento de Traumatologia,
’Departamento de Anatomia Patoldgica, Fundacién Jiménez Diaz (Grupo Capio), Madrid.

La osteoporosis se caracteriza por un deterioro de la masa y la estructura 6sea. La diabetes mellitus (DM)
tipo 1 se asocia a una pérdida de masa dsea por mecanismos no bien caracterizados. La proteina relacionada con
la parathormona (PTHrP), un modulador de la diferenciacién osteobléstica, y el factor de crecimiento del endo-
telio vascular (VEGF) disminuyen en la osteopenia asociada al envejecimiento. Hemos analizado la implicacion
de ambos factores como posibles moduladores de los efectos inducidos por la elevada glucosa en la funcién oste-
obldstica. In vivo, ratones con DM por estreptozotocina fueron sometidos a una ablacién de médula 6sea en la
tibia 6 dfas antes del sacrificio. Un grupo de ratones fue tratado con PTHP (1-36) (100 pg/Kg/cada 2 dfas)
durante 2 semanas previas al sacrificio. La DM (glucemia > 300 mg/dl) indujo una pérdida de peso del 10-15%
y una disminucién respecto a los controles (20-40%; p<0,05) de la expresion de los siguientes factores osteo-
blsticos (por PCR cuantitativa) en la tibia en regeneracién: PTHIP; el receptor tipo 1 de PTH/PTHrP
(PTHIRY); osteocalcina (OC); VEGF y sus receptores VEGFR1 y VEGFR2. Estos cambios se asociaron a un
aumento del receptor activador de la produccién de peroxisomas (PPARY) y de la relacién OPG/RANKL. Las
tibias de los ratones DM presentaron mayor grado de hemorragia (5 veces de media) y del nimero de adipocitos
(10 veces de media), sin cambios en el niimero de osteoblastos metafisarios y en la superficie de osteoide, respec-
to a los controles. Estos efectos revirtieron con el tratamiento con PTHtP (1-36). En células pre-osteobldsticas
de ratén MC3T3-E1, una concentracién elevada de glucosa o manitol (25 mM) indujo una disminucién (20-
40%) en la relacién OPG/RANKL (ARNm y proteina), y en la expresion de VEGF y sus receptores y del siste-
ma PTHrP/PTHIR. Un efecto similar se observd al afiadir anticuerpos anti-PTHtP o su antagonista PTHrP
(7-34) al medio con glucosa normal (5,5 mM) en estas células. El tratamiento con PTH:P (1-36) (100 nM) o
con VEGF164 (0,5 nM) reverti6 los efectos osmdticos sobre OPG/RANKL, el sistema PTHtP/PTHIR y el
VEGFR1 en las MC3T3-EL.

Conclusién: La PTHrP (1-36) induce efectos anabélicos en la disfuncién osteobldstica asociada a la DM
en ratones. Nuestros resultados in vitro sugieren que esta disfuncion se debe, al menos en parte, a un efecto
osmotico de la elevada glucosa en la DM.

Palabras clave: PTHtP, diabetes mellitus, osteoporosis
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EFECTOS DEL TRATAMIENTO CON CINACALCET SOBRE MARCADORES OSEOS
EN HEMODIALISIS (HD)
M. Monterd', M. Albalate’, M. Rubert', C. de la Piedra', J. Herndnde?’ y C. Caramely’
'Bioquimica, Laboratorio de Patologia Ostevarticular, *Nefrologia, Hospital Fundacin Jiménez Diaz.
°Nefrologia. Fundacién Renal Iiiigo Alvarez de Toledo, Instituto Reina Sofia de Investigaciin.

Introduccion: Multiples estudios demuestran la disminucién de la PTH tras el tratamiento con cinacal-
cet. Sin embargo, pricticamente se desconocen sus efectos sobre el metabolismo 6seo dependiente o indepen-
diente de la PTH. Objetivo: Estudiar, sobre la base de marcadores bioquimicos, el efecto del tratamiento con
cinacalcet sobre el metabolismo Gseo, en pacientes en HD con hiperparatirodismo secundario, respondedores o
10 respondedores a dicho tratamiento.

Métodos: Se trataron 9 pacientes (7 V) en HD crénica (mediana 70 = 4,4 afios) con PTH > 500 pg/mL
con cinacalcet a dosis crecientes (de 30 a 90 mg). Se midieron seriadamente en un perfodo de 4 meses: Ca, P,
PTH intacta, fosfatasa alcalina 6sea (FAo), fosfatasa 4cida tartrato-resistente-5b (FATR Sb) y osteoprotegerina
(OPG). Se consideraron respondedores aquéllos en los que la PTH bajé a < 200 pg/mL, suspendiendo el cinacal-
cet.

Resultados: Los valores medios (DE) basales mds relevantes de los respondedores (n = 3) vs. no respon-
dedores (n = 6) fueron: FAo 18,6 (9,1) vs 54 (21,2) ug/L (p < 0,03), FATR 5b 2,7 (2,1) vs 7,1 (1,2) U/L (p <
0,04), OPG 14.4 (6) vs. 15,6 (2,2) pmol/L (p ns), PTHi 6614 (240,5) vs 1048.6 (430,6) pg/mL (p ns). Los
marcadores del metabolismo éseo en los pacientes respondedores en el basal vs. 4 meses fueron los siguientes:
FAo 18,6 (9,1) vs 24,8 (13,2) uglL (p ns), FATR 5b 2,7 1) vs 1,9 (24) UL (p ns), OPG 144 (6) . 16,8
(1.1) pmol/L (p ns), PTHi 661,4 (240,5) vs 116,3 (21,3) pg/mL (p < 0,05). Dos de ellos recibieron 30 mg/dia y
el otro precisé 90 mg/dfa. En cuanto al subgrupo que se mantuvo con tratamiento, se consiguid una reduccién
importante de la PTH: 1048,6 (430,6) vs 817 (317 4) pg/mL (p ns), sin objetivarse tampoco modificaciones en
los pardmetros del metabolismo dseo.

Conclusiones: 1) El cinacalcet es un firmaco muy eficaz para el control del hiperparatiroidismo secun-
dario, consiguiéndose reducir las cifras de PTH en el 100% de los pacientes con un efecto dosis dependiente. 2)
La disminucién que produce en la PTH induce cambios rapidos en el metabolismo 6seo que se puedan detectar
mediante pardmetros bioquimicos. Son necesarios estudios a més largo plazo para caracterizar definitivamente
dichos cambios.

Palabras clave: cinacalcet, marcadores de remodelado, PTH.

MARCADORES DEL METABOLISMO OSEO EN HEMODIALISIS (HD)
M. Albalate', M. Monterd’, C. de la Piedra® y C. Caramelo'
“Bioquimica, Laboratorio de Patologia Osteoarticular, 'Nefrologia, Hospital Fundacién Jiménez Diaz.

Introduccién: La respuesta Gsea en la osteodistrofia renal (ODR) no se explica simplemente por los valores de la
PTH, sino que es el resultado de una interaccion compleja entre distintos factores reguladores. La descripcion de estas
interacciones es atin incompleta, sin datos con medidas simultdneas de todas ellas.

Objetivos: Sobre una definicion de ODR basada en la PTH y fosfatasa alcalina dsea (FAo) estudiar interacciones
con osteoprotegerina (OPG), ligando del receptor activador del factor nuclear kappa B (RANKL), y los indices
PTH/OPG y RANKL/OPG.

Métodos: Se obtuvieron muestras de sangre predidlisis de 18 Vy 10 M en HD crénica (mediana 66 = 13 afios).
Se midieron: calcio, P, PTH intacta, PTH (1-84), PTHc terminal, FAo, fosfatasa dcida tartrato-resistente-5b (FATR
5b), OPG y RANKL.

Resultados: Los valores medios (DE) fueron: Ca 9,4 (0,8) mg/dL, P 5,4 (1,6) mg/dL, PTHi 429,7 (379,6) pg/mL,
PTH (1-84) 353(350) pg/mL, PTHc 767 (79,8) pg/mL, FAo 36,7 (43,1) pg/L, FATR Sb 4,6 (2,5) UL, RANKL 1,03
(1,02) pmol/L, OPG 16,2 (12,5) pmol/L. Se compararon grupos extremos: ) enfermedad 6sea adindmica (EOA): PTH <
150 y FAo < 15 pg/L (n = 6) y b) hiperaparatiroidismo (HPTH2°): PTH > 450 pg/mL y FAo > 20 pg/L (n = 9) (tabla 1).
El resto de los pacientes (n = 13) presentaban distintos patrones:

PTH < 150 pg/mL, FAo 15y 20 pg/L: 2

PTH: 150 y 450 pg/mL, FAo < 20 pg/L: 4

PTH: 150y 450 pg/mL, FAo > 20 pg/L: 5

PTH > 450 pg/mL, FAo < 20 pg/L: 2

Conclusiones: ) El uso de pardmetros bioquimicos combinados permite identificar tipos de ODR no exacta-
mente correspondientes a EOA o HPTH2". 2) La concentracion de OPG es mayor en los pacientes con HPTH2”, pero la
relacién PTH/OPG es probablemente un mejor indicador de qué ocurre realmente en el hueso. 3) Se muestra por prime-
ra vez la concentracion de RANKL que es similar a la poblacion normal.

EOA (n = 6) HPTH (n = 9) P
PTHi(pg/mL) 683+ 42 947,6 + 2492 0,000
PTH(1-84) (pg/mL) 485+ 28 810,1 = 308,2 0,000
PTHc (pg/mL) 198 + 169 1375 1189 003
PTH(1-84) [PTHc 6773 20,7+ 239 ns
FATR-5b (UIL) 28511 83:21 0,000
FAo (ng/L) 12814 8494579 0,01
RANKL(pmol/L) 0,60 + 084 0944077 ns
OPG(pmol/L) 78+23 182+ 115 0,04
RANKL/OPG 0,08 0,1 0,08 0,07 ns
PTH/OPG 102+ 87 752+ 533 0,01

Palabras clave: hemodidlisis, osteodistrofia renal, remodelado dseo.
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EFECTO DE LA DEXAMETASONA SOBRE LA REGENERACION OSEA
TRAS LA ABLACION MEDULAR EN LA TIBIA DE RATON
L.F. de Castro', D. Lozano', E. Gémez-Barrena’, F. Manzarbeitita’,
M.L. Marifioso*, S. Gémez’ y P. Esbrit'
"Laboratorio de Metabolismo Mineral y Oseo, *Departamento de Tranmatologia, *Departamento de
Anatomia Patoligica, Fundacién Jiménez Diaz (Grupo Capio) Madrid. *Laborators de Anatomia
Patologica, Departament de Patologia, Hospital del Mar, Barcelona. *Departamento de Anatomia
Patoligica, Facultad Medicina, Universidad de Cddiz.

La osteoporosis se caracteriza por una disminucién en la densidad y calidad dseas. Asociada a la edad y a
la menopausia (osteoporosis primaria), la tercera causa mds importante de esta patologfa es la exposicién cronica
a glucocorticoides. En este trabajo, nos propusimos establecer un nuevo modelo experimental de osteoporosis
por glucocorticoides, basado en las posibles alteraciones inducidas en la formacién 6sea intramembranosa.
Administramos dexametasona (5 mg/kg/dfa, s.c.) o vehiculo (control) a ratones macho CD1 durante 15 dias,
tras los cuales se efectud la ablacién de médula Gsea en ambas tibias. Durante los 6 dias posteriotes, en los se pro-
duce la regeneracién parcial de la médula y del tejido 6seo dafiado, se continug el tratamiento con el glucocorti-
coide hasta el sacrificio. A un grupo de ratones se les administr6 PTH (1-34) (100 pg/Kg/cada 2 dfas, s.c.)
durante las 2 dltimas semanas. En la tibia, se efectuaron andlisis histoldgicos y se aislé el ARN total. El grado
de osteoporosis inducido por la dexametasona se ratificé por histomorfometria del fémur distal (hueso cortical) y
de las vértebras L1-L6 (hueso trabecular) de los ratones. En las tibias, observamos que la dexametasona produjo
un aumento del componente hemorrigico, asociado a un retraso en el proceso de regeneracion Gsea con descenso
del nimero de osteoblastos metafisarios y una reduccion de la superficie de osteoide (evaluada con tincién de
Masson), respecto al grupo control. Utilizando PCR a tiempo real, encontramos que la dexametasona provocé
una disminucién drdstica (>90%) de la expresién de marcadores osteobldsticos tempranos (Runx2, osterix y fos-
fatasa alcalina) y tardios (osteocalcina y osteoprotegerina), y del factor de crecimiento del endotelio vascular y sus
receptores 1 y 2; ademds de un aumento (de 2 veces) del ligando del receptor activador del factor nuclear-kB,
respecto a los controles. El tratamiento con PTH (1-34) no afectd significativamente al proceso de regeneracion
Gsea ni a las alteraciones en estos factores osteobldsticos.

Conclusién: La dexametasona retrasa el proceso de regeneracion 6sea tras la ablacién medular en la tibia
del rat6n. Para poder evaluar la accién de agentes osteogénicos, como la PTH (1-34), en este modelo sugerimos
disminuir el perfodo de exposicion al glucocorticoide y/o extender el de regeneracion dsea tras la ablacion de
médula.

Palabras clave: osteoporosis, glucocorticoides, regeneracion Gsea.

ESTUDIO DESCRIPTIVO (2000-2006) SOBRE LA INCIDENCIA DE FRACTURAS
DE CADERA EN EL DEPARTAMENTO 11 DE SALUD (LA RIBERA)
DE LA COMUNIDAD VALENCIANA
P. Trénor', A. Martinez-Cristobal', A. Belenguer’, R. Bow’ y A. Fontestad'
'Reumatologia, *Unidad de Geriatria, *Epidemiologia, *Residente de Traumatologia
y Cirugia Ortopédica, Hospital de La Ribera (Alzira - Valencia).

Objetivo: Realizar un estudio descriptivo sobre la incidencia de fracturas de cadera (FC) ingresadas en el
Hospital de La Ribera y su evolucién temporal en el periodo 2000-2006.

Material y método: Se analizan datos de incidencia de FC en base a los diagndsticos CIE (c6digo 820.0
al 820.9) de pacientes ingresados desde Enero del 2000 a Diciembre del 2006. Los indicadores demogéficos se
obtienen del banco de datos del Institut Valencid d’estadistica (IVE), n® habitantes en La Ribera en el 2006 =
262.400, siendo la poblacién mayor de 64 afios = 46.442, (43% varones y 57% mujees).

Resultados: La incidencia global de FC en mayores de 65 afios fue de n = 1169 (361 varones y 786
mujeres)

La incidencia de FC por afio (ver tabla 1). La incidencia de FC por grupo de edad (ver Tabla 2)

Conclusiones: La incidencia de FC en el Departamento 11 de Salud La Ribera (Valencia) es elevada, y
superior al de otras dreas de salud de la Comunidad Valenciana. Existe un claro predominio en el sexo femenino
y en mayores de 75 afios. Sin embargo no se observa una clara tendencia positiva en el incremento de FC ajusta-
das por afio y censo de poblacién.

Palabras clave: fractura cadera.

Tabla 1 Tabla 2

Afio Fracturas Incidencia por Edad (afios) Nimero de fracturas
(n /afio) 1000 habitantes de cadera

mayores de 64 afios * (2000-2006)

2000 213 5,33 Menores de 64 85

2001 182 442 65-75 180

2002 137 3,30 75-84 536

2003 154 3,67 85-94 487

2004 135 3,20 Mayores de 94 44

2005 220 5,24

2006 191 4,54%%

Datos del IVE

**Datos de Consellerfa (Poblacion SIP Hospital La

Ribera-Departamentol 1)

DESCRIPCION DE LAS PRIMERAS 457 PARTICIPANTES EN EL ESTUDIO DE LAS
FRACTURAS OSTEOPOROTICAS DE LAS MUJERES DE LA COMARCA DE OSONA
(ESTUDIO FRODOS).

E. Kanterewicz', L. del Rio’, P. Rosiqué’, V. Farré y E. Puigoriol’

"Unidad de Reumatologia, *Unidad de Densitometria, CETIR Centro Médico,
SLaboratorio de Bioquimica, ‘Unidad de Epidemiologia, Hospital General de Vic.

Introduccién: El estudio FRODOS es un estudio poblacional prospectivo cuyo objetivo entre 2006 y 2008 es
formar una cohorte de 2900 mujeres entre 59 y 70 afios. Esta fase incluye una encuesta, una densitomettfa con morfome-
trfa vertebral y la determinacién del f-CTX sérico (marcador de resorcién ésea). A los 3 afios de la inclusién se efectuard
un seguimiento para conocer la incidencia de fracturas clinicas y morfométricas y su relacién con los resultados basales.

Objetivos: Describir las principales caracterfsticas basales clinico-epidemioldgicas, densito-morfométricas y los
valores del B-CTX de las primeras 457 participantes.

Metodologfa: Se ha realizado un muestreo por edad y municipio para seleccionar a las candidatas. Criterios
inclusién: 59-70 afios, residencia en la comarca, aceptar participar. Criterios exclusion: Situacién basal grave, no aceptar
participar. No se excluyeron mujeres con enfermedad metabélica Gsea. Las dreas basicas invitan a las participantes para la
realizacion de la encuesta y la extraccion sanguinea. La densitometria con morfometria vertebral se realiz6 en un servicio
externo de radiologfa.

Resultados: El indice de participacién fue del 80% (n = 457). La edad media era de 64,2 + 3,6, edad media de
la menopausia 48,6 = 5,7 y en el 19,6% de las mujeres tenfan menopausia precoz (< 45 a). El IMC era de 28,87 + 5,1.
En los dltimos cinco afios, al 28,1% de las participantes se les habia realizado una densitometrfa, al 33,8% una RX de
columna y 17,6% estaban previamente diagnosticadas de osteoporosis. EI 19% de las mujeres habfan sufrido alguna
fractura en la postmenopausia y el 32,2% tenian antecedentes familiares de fracturas osteopordticas. En el ltimo afio, el
10,7% habian consumido esteroides de forma regular u ocasional. Ochenta y nueve mujeres (19,5%) tomaban algin fér-
maco para la osteoporosis, 10,5% vitamina D y calcio, 6,8% bisfosfonatos, 1,8% raloxifeno, 0,4% calcitonina, 0,4%
ranelato de estroncio.

Densitometria y morfometria: Segiin criterios OMS y considerando el menor valor en cualquier localizacion, el
35,7% de las mujeres tenian valores normales, el 47,3% osteopenia y el 17,1% osteoporosis. EL 26,9% de las mujeres
osteopordticas se clasificaron como osteoporosis severa. La prevalencia de deformidades vertebrales mediante morfometrfa
fue del 7,7%.

Valores B-CTX séricos: 0,429 = 0,210 ng/ml (valores premenopéusicos: 0,305 + 0,150).

Conclusiones: El indice de participacién en este estudio poblacional es bueno hasta el momento para considerar
los resultados parciales como representativos. La frecuencia de osteoporosis densitométrica y la prevalencia de deformida-
des morfométricas son ligeramente inferiores a las publicadas. Los valores medios de p-CTX séricos estan dentro del
rango normal segtin el kit diagnéstico, sin que se puedan comparar con otros valores espafioles de referencia.

Estudio financiado por ¢l FIS (P105/1430).

Palabras clave: osteoporosis, epidemiologfa.

ASOCIACION ENTRE LAS VARIABLES CLINICAS Y DENSITOMETRICAS DE LAS
PRIMERAS 457 PARTICIPANTES EN EL ESTUDIO DE LAS FRACTURAS
OSTEOPOROTICAS DE LAS MUJERES DE LA COMARCA DE OSONA (ESTUDIO
FRODOS)

E. Kanterewic?', L. del Rio’ y E. Puigoriol’

"Unidad de Reumatologia, *Unidad de Epidemiologia, Hospital General de Vic Hospital General de Vic.
2Unidad de Densitometria, CETIR Centro Médico.

Introduccion: El estudio FRODOS es un estudio poblacional prospectivo cuyo objetivo es formar una
cohorte representativa de 2900 mujeres (59-70 afios), para estudiar los factores de riesgo de las fracturas verte-
brales y otras fracturas por fragilidad. Esta fase (2006-2008) corresponde a la constitucién de la cohorte.

Objetivos: Describir las asociaciones entre las principales variables clinico-epidemioldgicas y las densito-
métricas.

Metodologta: Se ha realizado un muestreo por edad y municipio para seleccionar las candidatas. Crite-
rios inclusion: 59-70 afios, residencia en la comarca, aceptar participar. Criterios exclusion: Situacién basal
grave, no aceptar participar. No se excluyeron mujeres con enfermedad metabdlica dsea. Las dreas bsicas de la
comarca invitan a las participantes para la realizacién de la encuesta. La densitometrfa con morfometria vertebral
se realiz6 en un servicio externo de radiologfa.

Resultados: El indice de participacién fue del 80%(n = 457). E1 17,6% (n = 80) de las mujeres estaban
previamente diagnosticadas de osteoporosis. De ellas, el 62,5% recibfan medicacién antiosteopordtica y el
32,5% presentaban antecedentes de fracturas. La densitometria (criterios OMS y considerando el menor valor en
cualquier localizacién) muestra que el 16,3% de estas mujeres tenfan valores normales, el 58,8% osteopenia y el
25% osteoporosis. Al comparar estos porcentajes con los de las participantes sin previo diagndstico de osteopo-
rosis (39,7% normal, 44,8% osteopenia y 15,5% osteoporosis) se observan diferencias significativas (p < 0,001).

Por otro lado, al evaluar al grupo de mujeres que recibian medicacién antiosteopordtica (19,5% n = 89),
se observa que el 25,8% tenfan antecedentes de fracturas y sélo el 56,2% estaban diagnosticadas de osteoporosis.
La comparacién de los valores densitometricos de este grupo (20,2% normal, 52,8% osteopenia y 27% osteopo-
rosis) con los porcentajes del grupo que no recibfa medicacién (39,4% normal, 45,9% osteopenia, 14,7% osteo-
porosis) también muestra diferencias significativas (p < 0,001).

Conclusiones: En este registro poblacional se observa que el = 20% de las participantes estaban diag-
nosticadas previamente de osteoporosis y/o recibfan medicacién para tratarla. Si bien en estos dos grupos prede-
finidos se observa una baja prevalencia de osteoporosis densitométrica, esta es significativamente superior a la
del resto de las participantes.

Estudio financiady por el FIS (P105/1430).

Palabras clave: densitomettia, osteoporosis, clinica.
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NIVELES MUY DESCENCIDOS DE 25-OH-VITAMINA D EN PACIENTES
SOMETIDOS A CIRUGIA BARIATRICA
M. Rubert, M. Montero y C. de la Piedra
Bioguimica, Laboratorio de Patologia Osteoarticular, CETIR Centro Médico.
Hospital Fundacion Jiménez Diaz.

El objetivo del presente trabajo fue analizar la patologfa asociada al hallazgo en el laboratorio clinico, con
relativa frecuencia, de cifras muy bajas (< 10 ng/ml) de 25-hidroxi-vitamina D (25-OH-vit D).

Para ello, se revisaron de modo retrospectivo las historias clinicas de 24 pacientes, que presentaban estos
niveles tan descendidos de 25-OH-vit D, y que suponian el 19,2% del total de pacientes en que se habfa anali-
zado este pardmetro desde febrero del 2007 hasta julio del 2006 en el hospital Fundacién Jiménez Diaz de
Madrid.

El resultado del estudio fue el hallazgo de unos niveles medios de 25-OH-vit D de 7,5 1,8 (rango 2 —
9,9), en 4 hombres y 20 mujeres. En el 62,5 % de los casos, se trataba de pacientes que habfan sido sometidos a
cirugfa baridtrica. Un hecho importante era la existencia de unos niveles elevados de PTH en 65,2 % depacien-
tes, asf como la presencia de osteoporosis en 17,4 % y de osteopenia en 30,4%. Ademds, un 26 % de los pacien-
tes analizados tenfan niveles de calcio en sangre menores a 8,6.

Es importante tener en cuenta este hallazgo, ya que los bajos niveles de vitamina D conducen a la presen-
taci6n de un hiperparatiroidismo secundario que a su vez produce efectos deletéreos sobre la masa 6sea. Dado
que la 25-OH-vit D se sintetiza en el higado a partir de la vitamina D, y en principio no serfa necesaria su
absorcidn en la dieta para mantener unos niveles aceptables, serfa interesante profundizar en el hecho de si estos
pacientes presentan déficit de otros cofactores necesarios para el funcionamiento correcto de la actividad de la
25-hidroxilasa hepitica, y el aporte de dichos cofactores podrfan contribuir a paliar su déficic de 25-OH-vit D,
con el consiguiente beneficio para la masa Gsea.

Palabras clave: 25 OH vitamina D, cirugfa baridtrica.

RESPUESTA OSTEOBLASTICA A PARTICULAS BIOACTIVAS BASADAS
EN FOSFATOS DE CALCIO
L. Saldaiia'?, S. Sdnchez-Salced’, G. Vallés', A. Gortazar', F. Bensiamar'?,
M. Vallet-Reg?, L. Munuera' y N. Vilaboa™
Unidad de Investigacién, Hospital Universitario La Paz, Madrid, Spain. *Centro de Bioingenieria,
Biomateriales y Nanomedicina, CIBER-BBN, Instituto de Salud Carlos 111, Spain.
’Departamento de Quimica Inorgdnica y Bioinorginica. Facultad de Farmacia,
Universidad Complutense de Madrid, Madrid, Spain.

La hidroxiapatita (HA) es una de las biocerdmicas basada en fosfato clcico mds empleada como sustituto
Gseo ya que posee una composicion quimica y estructura muy similar a la del componente mineral del hueso.
Con el fin de favorecer la degradacién gradual del material y regeneracién del tejido dseo se han desarrollado fos-
fatos de calcio bifisicos (FCB) basados en HA y fosfato triclcico (§-TCP). Estas biocerimicas presentan una
‘mayor solubilidad que la HA, debido a la presencia de B-TCP y por tanto, una mayor bioreactividad a medida
que aumenta la relacién §-TCP/HA. Por tanto, dicha bioreactividad puede controlarse en funcién de la compo-
sicion de fases presentes en el FCB. Este comportamiento bioactivo del FCB potencia su utilizacién para el
reemplazo de tejido 6seo, asf como en el empleo de andamios en ingenierfa tisular. Diferentes autores han suge-
rido que el desprendimiento de particulas procedentes de soportes biocerdmicos pueden alterar la viabilidad de
células osteobldsticas. En la mayorfa de los trabajos disponibles en la literatura se ha evaluado la biocompatibili-
dad de particulas de HA precursoras o bien de particulas del material final sinterizado. Sin embargo, son muy
escasos los estudios comparativos empleando ambos tipos de particulas.

En este trabajo hemos estudiado comparativamente la biocompatibilidad de particulas de FCB generadas
a partir de particulas de apatita deficiente en calcio (ADC). Como control de nuestros experimentos, se emplea-
ron particulas de Ti cuya elevada toxicidad ha sido ampliamente descrita. Con el fin de evaluar la sensibilidad a
las particulas de FCB, ADC y Ti de distintos tipos celulares se emplearon células osteobldsticas humanas Saos-2
asf como células madre mesenquimales humanas (hMSCs) procedentes de médula 6sea. Se determing la viabili-
dad de ambos tipos celulares cultivados en contacto con particulas. Ademds estudiamos en que medida las parti-
culas ensayadas interfieren den el proceso de diferenciacién de células hMSCs hacia linaje osteobldstico. Los datos
recogidos hasta la fecha indican que la sensibilidad a las particulas empleadas en este estudio depende del tipo
celular empleado. En general, se ha detectado una mayor biocompatibilidad de las particulas de FCB que las de
su precursor ADC.
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EL GLP-1 EJERCE EFECTOS SOBRE EL REMODELADO OSEO
EN RATAS NORMALES Y CON DIABETES TIPO 2
B. Nuche-Berenguer', ]. Cancelas', V. Sancho', L. Arnés', D. Lozand®,
P. Esbrit® y M.L. Villanueva-Peiiacarrillo'
! Metabolismo, Nutricién y Hormonas, *Metabolismo Mineral
y Oses, Fundacién Jiménez Diaz (Grupo CAPI0).

Se ha sugerido la posible implicacién de algunas incretinas en los cambios del remodelado éseo (RO) tras
la absorcion de nutrientes. EI GLP-1 es una incretina con acciones antidiabéticas independientes de la insulina.
Hemos estudiado el efecto del GLP-1 sobre algunos marcadores del RO en estado normal y diabético tipo 2. Se
utiliz6 un modelo experimental de diabetes mellitus tipo 2 por inyeccién i.p. de estreptozotocina en ratas Wis-
tar neonatas (STZ-T2D). Ratas normales y STZ-T2D se trataron o no (controles) con GLP-1 (0,86 nmol/Kg/h;
3 d) con microbombas osmdticas. Se obtuvieron muestras de plasma antes (basal) y tras el tratamiento, y se
extrajeron las tibias para aislamiento del ARN total y posterior determinacion de marcadores dseos por PCR a
tiempo real. El tratamiento con GLP-1 no vari6 la glucosa ni la insulina en plasma. Esta incretina no modificd
los niveles basales de osteocalcina (OC) (por ELISA) en las ratas normales (440 + 6 ng/ml); pero indujo un incre-
‘mento no significativo de fosfatasa 4cida resistente al tartrato (TRAP) (por ELISA) (2,9 = 0,2 U/l vs basal 2,6 +
0,3) en estas ratas. En las STZ-T2D, el GLP-1 indujo una reduccién del 11% (p < 0,01) en la OC, pero tendié a
aumentar la TRAP (2,9 = 0,3 U/l vs basal 24 + 0,3). En la tibia, el GLP-1 estimuld la expresion del gen de
OC tanto en las ratas normales como en las STZ-T2D (2 veces tespecto al control). En la tibia de estas ratas,
observamos una mayor expresién basal de osteoprotegerina (OPG) (5 veces respecto a las normales). Sin embar-
go, mientras el GLP-1 estimul la expresién 6sea de OPG en las ratas normales (3 veces respecto control), la
redujo en las STZ-T2D (0,4 veces respecto al control). Los niveles basales del ARNm del ligando del receptor
activador del factor nuclear-| B (RANKL) en la tibia de las STZ-T2D fueron 2 veces més altos que en ratas nor-
males, y se incrementaron por el GLP-1 en ambos grupos: 2 veces en las normales y 1,4 veces en las STZ-T2D,
respecto al control. Asf, en las STZ-T2D, la relacién OPG/RANKL basal en la tibia fue de 0,3 y se elevé a 3,0
por el GLP-1; un valor del mismo orden del obtenido (2,2) en células osteobldsticas MC3T3-E1 estimuladas 24
h con D-glucosa 25 mM y GLP-1 10 nM.

Conclusién: Estos resultados en un modelo experimental sugieren la implicacién del GLP-1 como
modulador del remodelado dseo tanto en estado normal como diabético tipo 2.

ANALISIS DE LA DENSIDAD MINERAL OSEA VOLUMETRICA EN UNA
POBLACION ATENDIDA EN UN CENTRO DE ATENCION PRIMARIA DE SALUD.
ESTUDIO DE LA COHORTE CAMARGO
C. Valero', ].M. Olmos', ]. Castille’, J.L. Herndndez', J. Martinez',

L Pérez, D. Nan', E. Obregén’ y ]. Gonzdlez Macias'

'Departamento de Medicina Interna, 'Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, Universidad de
Cantabria. Santander. *Centro de Salud “José Barros”. Camargo. Universidad de Cantabria. Santander.

Objetivo: Conocer la densidad mineral Gsea volumétrica en una poblacién de mujeres y varones atendi-
dos en un Centro de Salud de Cantabria. Analizar las posibles diferencias entre ambos sexos.

Meétodos: Se estudiaron 629 personas (497 mujeres y 132 varones) de 44-89 afios de edad (63,2 = 8,9),
incluidos en un estudio poblacional disefiado para evaluar la prevalencia de enfermedades del metabolismo éseo
y mineral, as{ como la presencia factores de riesgo de osteoporosis y fracturas por fragilidad en mujeres postme-
nopéusicas y varones mayores de 50 afios atendidos en un Centro de Salud de Cantabria (la cohorte Camargo). Se
obtuvieron los datos demogrficos y antropométricos. Se analiz6 la masa ésea mediante DXA (Hologic QDR-
4500) en columna lumbar (CL) y cuello femoral (CF), y se calcul6 la densidad mineral dsea volumétrica
(DMOV) en columna y cuello de fémur segtin frmulas aceptadas.

Resultados: El andlisis por sexos encuentra que las mujeres tenfan mayor edad que los varones (65,0 +
8,5vs 62,7 + 8,38, p = 0,008), menor peso (69,9 = 11,6 vs 80,8 = 10,2; p < 0,001), menor talla (155,6 = 6,1 vs
167,8 + 64; p < 0,001) y similar IMC (Kg/m?). La DMO (g/cm?) de las mujeres fue inferior a la de los varones
en ambas localizaciones, pero estas diferencias desaparecieron tras corregir por el tamafio del hueso (DMOv)
(Tabla 1). Bl sexo femenino y la edad se asociaron de forma independiente con el descenso de la DMO (g/em?)

en columna y cadera (p < 0,001). Tan s6lo

Tabla 1 la edad se relaciond con el descenso de la
Mujeres (n =497) Varones(n=132) P DMOyv en cadera (p < 0,001). La prevalen-
fndice 2L 0162 136 019+ 146 Ns cia de osteoporosis (T <-2,5 en CL o CF) en
ice Z 16+ 1,3 19 = 1; - 2
DMO(gem)CL  0914=0040 1033 =00d6 <o L toral de poblacin fue del 31% (33%
DMOv CL 0,138 . UYOZE 0’147 R 0'020 I:Is mujeres, 22% varones). Los valores de
Indice Z CF 0,11+ 1,14 026 1,14 Ns DMO (g/em?) y DMO se muestran en
DMO(glom)CE 0725:0115  0803:0122 <001 Tabla2. ) )
DMOv CF 027820052 027420049 Ns Conclusiones: La prevalencia de
osteoporosis es similar a la descrita en otras
Tabla 2 zonas de nuestro entorno. Como cabrfa espe-
rar, es mayor en las mujeres que en los hom-
P(n=1 P (n = 4 . Ny .
OP-19) NoOP-4#3 p bres. Sin embargo, estas diferencias desapare-
DMO (glem?) CL - 0,812 £ 0,120 0993+ 0,121 <0001 cenal corregir por el tamafio de los huesos.
DMOv CL : 0,124 + 0,019 0,145 20,020 <0,001 Financiady por beca FIS PI0S 0125.
DMO (glem)CE 0627 £0077 07920099 <0001 Palabras clave: densidad mineral
DMOv CF 0,235 + 0,038 0,296 + 0,043 <0,001

dsea volumétrica.
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ESTUDIO DE ASOCIACION ENTRE HAPLOTIPOS DEL GEN
DE LA OSTEOPROTEGERINA Y LA OSTEOPOROSIS
S. Jurado', N. Garcia-Giralt', X. Nogués', L. Mellibovsky', L. Agueda’, M. Bustamante’,
A. Supervia', M.A. Checd', L. Perez-Edo’, G. Salg', M.T. Martinez', M.J. Pefia’,
L. Aymar', .M. Gareés', D. Grinberg, S. Balcells’ y A. Diez-Pérez'
'URFOA-IMIM. Universitat Auténoma de Barcelona, *Departamento de Genérica.
Universitat de Barcelona, Hospital del Mar.

Introduccién: Los estudios de asociacién permiten el estudio de enfermedades complejas como la osteo-
porosis. Mediante estos estudios se seleccionan genes candidatos implicados en la fisiopatologfa del hueso. La
osteoprotegerina (OPG) actua como inhibidor de la activacién y diferenciacién de los osteoclastos. Por este
motivo el estudio del gen de la OPG parece un objetivo importante.

Material y métodos: Se genotipd un total de 964 muestras de mujeres postmenopdusicas del Hospital
del Mar de Barcelona (cohorte BARCOS) mediante SNPlex (CeGen Barcelona). Se consideraron como variables
la edad, indice de masa corporal (IMC), edad de menopausia, edad de menarquia, densidad mineral Gsea (DMO)
y fractura. La DMO se midi6 mediante HOLOGIC QDR 4500 SL a nivel de columna y cuello de fémur. Se
seleccionaron 24 SNPs de los bloques haplotipicos de HapMap y los haplotipos se establecieron mediante el
software PHASE. Para el andlisis estadistico se realizé una ANCOVA para la DMO y una regresion logistica
para fractura, todo ello considerando los modelos aditivo, dominante y recesivo. Para contrastar los resultados
también se analizaron los datos mediante el paquete SNPStats.

Resultados: Se obtuvieron diferencias significativas (p < 0,05) para 10 SNPs en relacion a DMO de
columna y/o fémur y para 5 SNPs con fractura osteopordtica. Estos SNPs se concentran en la zona del promotor,
ex6n 1 e intrén 1. Tres de estos SNPs han sido descritos anteriormente en la literatura en asociacién con DMO
(a nivel de antebrazo, columna y calcdneo) y con fractura. Dos haplotipos mostraron asociacién con la DMO de
columna y siete haplotipos con la DMO de fémur.

Conclusiones: Estos datos sugieren que los polimorfismos del gen de la OPG son relevantes para la
determinacién de la DMO de columna y fémur y para el riesgo de fracturas. El siguiente paso serd la realizacion
de estudios funcionales de estos polimorfismos mediante EMSA y ensayos luciferasa para determinar el posible
efecto funcional sobre la trascripcion del gen de la OPG.

Palabras clave: OPG, genética, osteoporosis.

ESTUDIO DE ASOCIACION DEL POLIMORFISMO C.677C > T DEL GEN MTHFR
Y LOS FENOTIPOS OSTEOPOROTICOS EN MUJERES POSMENOPAUSICAS
ESPANOLAS
L. Agueda', M. Bustamante', S. Jurado’, I. Aymar’, .M. Garcés’, A. Supervia®,

M.J. Peiid’, L. Pérez-Edo’, L. Mellibovsky’, X. Nogués’, A. Diez-Pérez’ y S. Balcells'
'Dept. Genética, Universidad de Barcelona, Barcelona. "URFOA-IMIM, Hospital del Mar, Barcelona.

La osteoporosis es una enfermedad multifactorial con un importante componente genético. Se han pro-
puesto distintos genes candidatos, entre ellos MTHFR, que codifica para la enzima metilentetrahidrofolato
reductasa. Este gen se asocia a distintas patologfas tales como los defectos del tubo neural o el riesgo cardiovas-
cular. Concretamente en la osteoporosis se ha hipotetizado su interferencia en el proceso de maduracién del cold-
geno debido a una elevada acumulacién de homocistefna. Ademds, se ha mapeado un QTL para la densidad
mineral dsea (DMO) en una regién del Chrl, donde se localiza MTHFR. En particular el polimorfismo
¢.677C>T, que da lugar a una variante termoldbil de la enzima (A222V), es responsable de elevados niveles de
homocisteina plasmatica. Recientemente, se ha descrito la asociacion de este polimorfismo con una baja DMO y
un riesgo elevado de fractura en varias poblaciones. Nuestro objetivo ha sido replicar estos hallazgos en una
cohorte de mujeres posmenopdusicas espafiolas, llevando a cabo un estudio de asociacién de esta variante con la
DMO de cuello del fémur y de columna, y con el fenotipo presencia de fractura osteopordtica. El genotipado se
ha realizado mediante PCR-RELP en 950 mujeres posmenopdusicas (edad media 55,6 + 8,7 afios) de la cohorte
BARCOS. El andlisis de asociacion se realiz6 mediante regresién lineal para las DMOs y regresion logistica para
la variable dicotdmica fractura/no fractura. La frecuencia del alelo minoritario (T) en nuestra poblacién ha sido
del 39,7% y la distribucion de los genotipos cumple el equilibrio de Hardy-Weinberg (p = 0,521). No se ha
observado asociacién significativa entre el polimorfismo y la DMO de columna (n = 944, p = 0,26 modelo rece-
sivo) 0 con la DMO de cuello de fémur (n = 564, p = 0,49 modelo recesivo). Para la presencia de fractura osteo-
pordtica, los resultados también han sido negativos (n = 835, p = 0,20). En conclusidn, este polimorfismo no
‘muestra asociacion significativa con estos fenotipos referentes a DMO y fractura en la cohorte estudiada.

Palabras clave: MTHER, genética, osteoporosis

DIMENSION FRACTAL, LACUNARIDAD Y ENTROP{A DE LA ESTRUCTURA
DEL HUESO TRABECULAR EN LA PORCION PROXIMAL DEL FEMUR
J. Rivs-Diaz, ].J. Martinez Payd, M.A. Palomino Cortés y M.E. del Baiio Aledo
Departamento de Ciencias de la Salud, Grupos de Investigaciin
“Ecografia y Morfo-densitometria Preventiva’.

Objetivos: En la actualidad existe un gran interés en complementar los estudios de densitometria dsea
con el andlisis de la estructura trabecular, especialmente en la osteoporosis. La dimensién fractal del hueso trabe-
cular es una medida de cémo rellena el espacio la estructura. Pero puede ocurrir que objetos con una misma
dimension fractal tengan apariencias distintas. En anlisis de imagen la lacunaridad es una medida de la hetero-
geneidad de la estructura analizada. En este trabajo nos proponemos determinar los valores de las variables frac-
tales y texturales en tres zonas de la porcion proximal del fémur.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio observacional transversal sobre 20 radiograffas en proyeccion
anteroposterior de la porcién proximal del fémur. Se seleccionaron tres regiones de interés (100 x 100 pixeles)
correspondientes con la cabeza (RDI1), cuello (RDI2) y en la metéfisis al nivel del trocnter menor (RDI3). Las
regiones se interés se procesaron mediante un filtro gausiano y eliminacién del ruido de fondo antes de transfor-
marlas en imdgenes binarias. La dimensién fractal (DF) se determiné mediante el algoritmo box-counting met-
hod y la lacunaridad (LAC) mediante el algoritmo sliding-box. Se calculé la entropfa (ENT) de la imagen el
algoritmo Grey Level Co-occurrence Matrix (CLCM). Todas ellas disponibles en el programa Image J v.1.37. Se
aplicd la prueba de Wilcoxon para muestras relacionadas para comparar los valores de cada variables en las tres
zonas y los coeficientes de correlacién para analizar las relaciones entre las variables (ambos i.c.95%).

Resultados: Se encontraron diferencias significativas para la variable Entropfa en los pares 1-2 (p <
0,001) y 1-3 (p = 0,001). No se encontraron diferencias significativas en las tres dreas de interés para el resto de
variables (DF y LAC). Se encontraron correlaciones entre la DF_RDI1 y LAC_RDII (r = -0,886; p < 0,001),
entre DF_RDI2 y LAC_RDI2 (r = -0,598; p = 0,005), entre DF_RDI3 y LAC_RDI3 (r = 0,954; p = 0,005),
entre ENT_RDI3 y LAC_RDI3 (r = 0,614; p = 0,004) y entre ENT_RDI3 y DE_RDI3 (r = -0627; p =
0,003).

Discusién/Conclusién: En la muestra analizada no han quedado claras las diferencias en la dimensién
fractal, lacunaridad segiin la regién analizada. Parece que la variable entropfa es la mds sensible a la region anali-
zada. Por otra parte son interesantes las correlaciones encontradas entre la variable DF y LAC para todas las
regiones de interés. En el andlisis de imagen intervienen una gran cantidad de factores que abarcan desde la
toma de la imagen, su procesado y el ajuste de los pardmetros de los algoritmos. Son necesarios estudios que
muestren la influencia de cada uno de ellos en el resultado final.

Palabras clave: hueso trabecular, dimensién fractal, lacunaridad, textura, anlisis imagen.

DENSIDAD MINERAL OSEA EN EL CUELLO FEMORAL, ROTULA Y CALCANEO
EN SUJETOS MASCULINOS DEPORTISTAS Y SEDENTARIOS
M.A. Palomino Cortés, M.E. del Baiio Aledo, J.J. Martinez Payd y J. Rios-Diaz
Departamento de Ciencias de la Salud. Grupo de investigaciin
“Ecografia y Morfo-Densitometria Preventiva”.

Objetivo: Analizar la posible influencia del ejercicio fisico sobre la DMO a nivel central y sobre las inser-
ciones de los tendones rotuliano y aquileo, asi como sus relaciones.

Material y métodos: Para este estudio observacional, transversal, tras consentimiento informado, se
cuenta con un tamafio muestral de 27 hombres sedentarios y 26 deportistas, asintomaticos, de hemicuerpo
dominante derecho, con una edad comprendida entre los 20 y los 30 afios. Las exploraciones se ralizan mediante
el densitémetro radioldgico XR-46 de Norland tipo DEXA. Se efecttian mediciones en el calcineo, la rétula y
en el cuello femoral, teniendo en cuenta ademds el T-score. Para la exploracién de la rétula, el sujeto se sittia en
deciibito homolateral con la rodilla en flexion de 90°. Para la del calcdneo, el sujeto se coloca en dectibito homo-
lateral con tobillo en posicién neutra con ligera flexién de rodilla tomando como punto de referencia 4 cm desde
el extremo posterior del talén. De cada exploracién se toman dos medidas obteniendo la media de ambas. Las
variables se comparan segiin actividad mediante el test de Mann-Whitney (I.C. 95%) para muestras indepen-
dientes y segiin lateralidad aplicando el test de Wilcoxon para muestras relacionadas (I.C. 95%). Con la finali-
dad de observar posibles correlaciones entre las variables se emplea el test de Pearson para correlaciones bivaria-
das (I.C. 95%).

Resultados: Existen diferencias significativas entre el grupo de sedentarios y deportistas en todas las
variables excepto DMO de rétula izquierda (p = 0,957) y peso (p = 0,176). Los valores de las variables antropo-
métricas y densitométricas son mayores en el grupo de hombres deportistas que en el de sedentarios destacando
el valor de T-score (3.6 y 1.7 respectivamente). Se observan diferencias significativas (p < 0,05) entre la DMO
del cuello femoral y de calcdneo y el valor de T-score y DMO de calcéneo en ambos grupos. También encontra-
‘mos diferencias significativas entre la DMO de calcdneo segiin lateralidad en el grupo de sedentarios (p = 0,022)
y en el de deportistas (p = 0,042). Se observa una correlacion significativa de la DMO entre calcineos y esta rela-
cién también se observa entre las rétulas, (p < 0,01) en ambos grupos. Estan correlacionadas la DMO de calci-
neo y rotula homolateral en ambos grupos siendo en el grupo de sedentarios donde se encuentra la correlacién
mis lineal (r = 0,824 entre calcineo y rétula izquierdos).

Discusién/Conclusién: El ejercicio fisico aumenta la DMO en todas las zonas estudiadas, as{ como el T-
score. La medicion de la DMO mediante DXA en sitios no cominmente utilizados para esta técnica es satisfac-
toria (Sievanen, 1992), sin embargo, para otros autores (Blake, 2001) existe poca correlacién y escaso consenso.
Esto puede ser debido a mdltiples factores como la posicién del sujeto o la delimitacién de las dreas de medida.

Palabras clave: densidad mineral Gsea, rétula, fémur, calcaneo, deportistas, sedentarios.
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EL POLIMORFISMO -1025 T/C DEL PROMOTOR 2 DEL GEN RUNX2
ESTA ASOCIADO A LA MASA OSEA FEMORAL EN MUJERES
POSTMENOPAUSICAS ESPANOLAS
M. Bustamante'*3, X. Nogués', L. Agueda'??, S. Jurado', A. Wesselius', L. Mellibovsky',
MJ. Peiia’, 1. Aymar?, ].M. Garcés*, L. Pérez-Edo’, A. Diez-Pérez’, S. Balcells"*’

y D. Grinberg"*’

"Departamento de Genética, Universidad de Barcelona; “IBUB; *CIBERER, ISCIII; Barcelona.
*Departamento de Medicina Interna; URFOA, IMIM, Hospital del Mar,

Universidad Autinoma de Barcelona.

RUNX2 es un factor de transcripcion esencial para la diferenciacion osteobldstica, para el remodelado
dseo y para la consolidacién de las fracturas. El ratén knock-out de este gen muestra una osificacién deficiente,
mientras que la sobreexpresién comporta un fenotipo osteopetrdtico. Ademds, mutaciones en RUNX2 son la
causa de la “displasia cleidocraneal”, enfermedad caracterizada por distintos defectos esqueléticos y osteopenia.
Por todo ello, podemos hipotetizar que polimorfismos en el promotor de RUNX2 puedan afectar la cantidad de
la proteina sintetizada, y asi conllevar una menor diferenciacion osteobldstica y consecuentemente una menor
densidad mineral dsea (DMO). En el presente trabajo hemos estudiado dos polimorfismos situados cada uno de
ellos en uno de los dos promotores del gen RUNX2, en relacién a la DMO lumbar y femoral en la cohorte
BARCOS formada por mujeres postmenopausicas del drea de Barcelona (n = 821). Los polimorfismos, genoti-
pados mediante Tagman y mediante miss-match RFLP, fueron el -330 G/T (promotor 1) y el -1025 T/C
(rs7771980) (promotor 2). Las frecuencias de los alelos minoritarios de los polimorfismos -330 G/T y -1025
TIC fueron 0,15 y 0,07, respectivamente. Ambas variantes estaban en equilibrio de Hardy-Weinberg. Los dos
polimorfismos, separados por mas de 90 kb, no se encontraban en desequilibrio de ligamiento (D' = 0,271, 12 =
0,035). En un test de ANCOVA, donde la DMO se ajustd por edad, peso, talla y afios desde la menopausia, el
polimorfismo -330 G/T (promotor 1) no se encontrd asociado ni a la DMO lumbar ni a la femoral. En cambio,
el polimorfismo -1025 T/C (promotor 2) se encontrd asociado a la DMO femoral (p = 0,002). Concretamente,
los individuos portadores del genotipo TC presentaron una mayor DMO ajustada que los individuas TT. Estos
resultados coinciden con los publicados previamente por otros autores, en los cuales este polimorfismo y otros en
desequilibrio de ligamiento con él y situados también en el promotor 2 y en los exones contiguos se asociaron a
la DMO femoral.

Palabras clave: RUNX2, genética, osteoporosis

DEFICIT DE VITAMINA D EN PACIENTES MENOPAUSICAS
E. Rodriguez Bueno', E. Ruiz Domingo’, 0. Portela Sdnche?',
M. Ferndndez Salgado' y M.A. Belda Morillas'
Ginecologia. Consultas menopausia, 'PASSiR “Muntanya-Sant Andren”.
Barcelona. ICS. *PASSiR “Antoni Crens”. Tarrasa. ICS.

Objetivo: Valorar la tasa de vitamina D en mujeres menopdusicas

Material y método: Se han controlado 150 mujeres menopusicas a las que se les ha solicitado determi-
nacién de vitamina D (25-OH colecalciferol) mediante técnica de radioinmunoandlisis RIA. El rango de edad se
ha situado entre los 79 afios (la de més edad) y 29 (la més joven), con una media de 56,34, moda 51, desviacién
media de 7.28 y desviacion tipica 6 cuadrdtica media (s) de 9.35. Todas las determinaciones se han realizado en
estacién invernal y primaveral, entre diciembre de 2006 y mayo de 2007. Se ha cosiderado, tal como lo hicieron
McKenna y Freaney, “deficiencia” a valores < 10 ng/ml; “insuficiencia” a valores de 10 a 20 ng/ml; “hipovita-
‘minosis D” a valores entre 20 y 40 ng/ml; y “valor deseable” al superior a 40 ng/ml. También se ha considerado
clasificar en “valor adecuado” al comprendido entre 30 y 40 ng/ml; “inadecuado” entre 10 y 30 ng/ml; y “defi-
ciencia grave” a los valores inferiores a 10 ng/ml

Resultados: #) Clasificando como McKenna y Freaney:

-Deficiencia (< 10 ng/ml): 20 pacientes (13.33%)

-Insuficiencia (entre 10 y 20 ng/ml) 88 pacientes (58,66%)

-Hipovitaminosis (entre 20 y 40 ng/ml) 39 pacientes (26%)

-Deseable (> 40 ng/ml) 3 pacientes (2 %)

b) Clasificacién propuesta por expertos

-Deficiencia grave (< 10 ng/ml): 20 pacientes (13,33%)

-Valores inadecuados (entre 10 y 30 ng/ml) 119 pacientes (79,33 %)

-Valores adecuados (entre 30 y 40 ng/ml o sup) 11 pacientes (7,33%)

Comentario: Analizados estos resultados es patente que las mujeres menopdusicas estudiadas en nuestra
consulta (de una ciudad a la que se le supone una correcta insolacién a lo largo del afio) no presentan valores séri-
cos de 25-OH-vitamina D correctos. Se demuestra que para poder alcanzar, como dice Dawson-Hughes, un
valor “deseable” de 28-32 ng/ml es necesario una aportacién diaria de unas 800 a 1600 U. de vitamina D asocia-
daa calcio.

Palabras clave: vitamina D, menopausia, valores inadecuados.
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POLIMORFISMOS EN EL GEN IL6R ESTAN ASOCIADOS A LA MASA OSEA Y AL
INDICE DE MASA CORPORAL EN MUJERES POSTMENOPAUSICAS ESPANOLAS
M. Bustamante"?, X, Nogués', L. Agueda'?, S. Jurads', A. Wesselius', MJ Peiia’,
JM Garcés', I Aymar', A Supervia’, MT Martinez', L. Mellibovsky* L.Pérez-Edo’,

A. Diez-Pérez', D. Grinberg"*’ y S. Balcells"*’

"Departamento de Genética, Universidad de Barcelona; *IBUB; *CIBERER, ISCIII;
Barcelona. *Departamento de Medicina Interna; URFOA, IMIM, Hospital del Mar,
Universidad Autinoma de Barcelona.

La osteoporosis y la obesidad son enfermedades complejas con un fuerte componente genético. Los estu-
dios de ligamiento de fenotipos como la densidad mineral ésea (DMO) o el {ndice de masa corporal (IMC) iden-
tificaron un /ocus en 1q21-23 donde se encuentra el gen del receptor de la interleucina 6 (IL6R). La accién de la
1L6 se ejerce a través del complejo formado por IL6R y la proteina gp130. Los niveles plasmiticos de ILG y de la
forma soluble de IL6R (SILGR) se han encontrado elevados en procesos patolégicos como la osteoporosis y la
obesidad.

En el presente estudio analizamos los efectos de dos polimorfismos del promotor del gen IL6R [-1435
CIT (5s3887104) y -208 G/A (1s4845617)} y de un polimorfismo no sinénimo {Asp358Ala (1s8192284)} sobre
la DMO lumbar y femoral, as como sobre el IMC y la obesidad (IMC = 30 kg/m?) en la cohorte BARCOS de
mujeres postmenopdusicas del drea de Barcelona (n = 570).

Las frecuencias de los alelos minoritarios de los polimorfismos -1435 C/T, -208 G/A y Asp358Ala fueron
0,14, 0,38 y 0,43, respectivamente. Todos ellos estaban en equilibrio de Hardy-Weinberg. Los polimorfismos
del promotor presentaron un fuerte desequilibrio de ligamiento entre ellos, pero no con el polimorfismo
Asp358Ala situado en el exon 9 del gen.

Los dos polimorfismos del promotor y sus haplotipos C-A y T-G se encontraron asociados a la DMO
femoral. El alelo T del polimorfismo -1435 C/T actuaba como alelo de riesgo (p = 0,011) y el genotipo AA del
polimorfismo -208 G/A como protector (p = 0,025). Por otro lado, el polimorfismo Asp358Ala se encontrd
asociado a la DMO lumbar segtin un modelo recesivo (p = 0,038). Finalmente, tanto el polimorfismo -208 G/A
como los haplotipos C-G y C-A se asociaron a los fenotipos IMC y obesidad, siendo el genotipo GG el genotipo
de riesgo (p = 0,033 para el IMC; p = 0,010 y OR = 1,89 para la obesidad).

En conclusién, los resultados sugieren que variantes del gen ILGR no sdlo participan en la determinacién
de la DMO, si no que también son importantes en la determinacién del IMC. El gen ILGR se puede incluir en
la lista de genes involucrados simultdneamente en ambos fenotipos y que incluye genes como ESRI, RANK y el
propio ligando de ILGR.

Palabras clave: IL6R, genética, osteoporosis, obesidad.
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UN POLIMORFISMO C > T LOCALIZADO EN LA POSICION -1 DE LA SECUENCIA
KOZAK DEL GEN CD40 SE ASOCIA CON BAJA MASA OSEA Y OSTEOPOROSIS
POSMENOPAUSICA
B. Pinedd', A. Cano’, P. Laporta’, RM. Aliagd’, E. Calap’,

M.A. Garcia-Pérez' y J.R. Corts®
!Fundacién para la Investigacion del HCUV, Hospital Clinico Universitario de Valencia.
“Departamento de Pediatria, Obstetricia y Ginecologia, Facultad de Medicina, Universidad de Valencia.
3Servicio de Bioguimica Clinica, *Servicio de Bioquimica, Hospital Clinico Universitario de Valencia.

Antecedentes y objetivo: Recientemente se ha descrito que el sistema CD40/CD40L, implicado en la
regulacién y diferenciacién de las células B, también regula el metabolismo 6seo. Asi, se ha descrito que una
manifestacion clinica de los nifios afectados del sindrome de hiper-IgM, inmunodeficiencia provocada por muta-
ciones en el gen CD40L, es una baja masa Gsea. Ademds, se ha demostrado que la célula B es la fuente principal
de osteoprotegerina (OPG), y que tanto el ratén deficiente en CD40 como en CD40L cursan con osteopenia y
osteoporosis. El objetivo del presente trabajo ha sido analizar la asociacién de polimorfismos de nucledtido sim-
ple (SNP) en este sistema con la osteoporosis debida al déficit de estrdgenos.

Material y métodos: Se buscaron SNPs en los genes CD40 y CD40L que mostraran una adecuada hete-
rozigosidad y que afectaran a la funcionalidad de ambas protefnas, bien por alterar la secuencia de amino dcidos
o bien por afectar a secuencias reguladoras. Se decidi6 estudiar un SNP (rs1883832) localizado en la regién
S'UTR del gen CD40 en el nucledtido -1 de la secuencia Kozak consenso de este gen para la unién del riboso-
ma. Se han genotipado, mediante sondas TagMan utilizando PCR a tiempo real, 540 mujeres posmenopdusicas,
de las cuales 447 tenfan realizado un estudio densitométrico (DMO).

Resultados: Los datos indican que las mujeres de genotipo TT (frecuencia en nuestra poblacién del
10%) muestran una disminucién del 7,2% en la DMO de cadera (P = 0,007) y a una disminucién del 10 % en
la DMO de columna (P = 0,001) con respecto a las mujeres de genotipo CC + CT. El tipo de herencia es recesi-
va por lo que las mujeres de genotipo CT son indistinguibles de las de genotipo CC en cuanto a DMO. En estu-
dios de regresién logistica las mujeres de genotipo TT muestran un riesgo relativo de sufrir osteoporosis de
cadera de 2.9 (IC 95%, 1.024-8.228) y de columna de 2.13 (IC 95%, 1.060-4.270) con respecto a las mujeres
de genotipo CC + CT. Conclusiones: El cambio en homozigosis de la C consenso por una T en la secuencia con-
senso Kozak del gen CD40 se asocia en nuestra poblacién de mujeres posmenopdusicas a una menor DMO de
cadera y de columna y a un riesgo aumentado de sufrir osteoporosis.

Trabajo patrocinads por el Fondy de Investigacion Sanitaria (FIS06/154).

Palabras clave: polimorfismos, densidad mineral Gsea, osteoporosis.

VALORACION PEDIATRICA DE MASA OSEA. IMPORTANCIA
DE LA DEFINICION DE CONTORNO OSEO MEDIANTE
UN SISTEMA DXA DE ALTA RESOLUCION
C. Sole, L. del Rio, S. Di Gregorio, E. Bonel, M. Garcia, L. Quimet y J. Rosales
Densitometria Osea. CETIR, Centre Médic.

Las mediciones de masa Gsea en pediatria cuentan con caracterfsticas distintas a las de adultos debido a la
menor densidad mineral, su menor tamafio y el hecho que cambian de dimensiones y volumen. Los bordes del
hueso explorado y el drea proyectada son elementos criticos en el cdlculo de la densidad mineral 6sea. El objetivo
de este trabajo es la valoracién del rendimiento de un nuevo sistema DXA (Lunar iDXA) de elevada resolucién
compardndolo con un sistema convencional de Gltima generacién (Lunar Prodigy) en modos de adquisicién
pedidtricos de columna lumbar, fémur y cuerpo completo. El densitémetro iDXA es un sistema con detectores
de alta sensibilidad que aumenta la capacidad de deteccién de dreas de baja densidad ésea.

Meétodo: Un total de 35 nifios (27 chicas y 8 chicos) fueron explorados en columna lumbar, tercio proxi-
mal del fémur y esqueleto total, con los dos equipos de medicion Lunar iDXA y Lunar Prodigy el mismo dfa.
La edad media de los nifios fue de 9,9 + 3,3 a (3,1-15,5 afios). Peso de 31,4 + 13,6 kg. La coincidencia entre
ambos sistemas de medicién fue evaluada mediante regresion de Deming, asumiendo un error de varianza simi-
lar, T-test apareados, considerando umbral significativo para p < 0,05. Se utiliz6 un andlisis de Bland Altman
para valoracién de las tendencias de medicién. Resultados: Las mediciones en rangos pedidtricos del nuevo equi-
pamiento iDXA tiene una elevada correlacion en medicién de columna lumbar (R2 = 0,99), cuello de fémur
(R2 = 0,98) y drea total de fémur (R2 = 0,99). Se advirtieron pequefias diferencias, aunque significativas entre
ambos sistemas en las mediciones de columna y fémur, pero las pendientes y las intercepciones no fueron signi-
ficativamente distintas en la identidad. Las mediciones entre ambos equipamientos en la DMO del esqueleto
completo es también muy elevada (R2=0,97). Existe sin embargo una diferencia mds notable entre ambos den-
sitémetros en las medidas totales, siendo la DMO total un 11% mayor en el sistema iDXA que el modelo Pro-
digy. Esta diferencia es atribuida principalmente a la capacidad de deteccién aumentada (>16,7%) de drea dsea
en el sistema iDXA, hecho mds evidente en los nifios mds jévenes y de menor peso.

Conclusién: Existe una excelente correlacién entre ambos sistemas en mediciones pediatricas. Los valo-
res de DMO en columna y fémur fueron muy similares en el grupo de pacientes explorados, pero las diferencias
en las mediciones de DMO del esqueleto completo total fueron significativamente mayores, debido al incre-
mento de resolucién y mejor deteccién de los limites Gseos.

Palabras clave: densitometria, pediatria.

ESTUDIO DE MASA OSEA EN PACIENTES CON TRATAMIENTO BIOLOGICO
(ESTUDIO MOTRABI). VARIACION DE LOS BIOMARCADORES TRAS SEIS MESES
DE TRATAMIENTO
J. Calvo Catald, ].J. Garcia—Borrds, ]. Pérez Silvestre, Grupo MOTRABI*
Unidades de Reumatologia. Hospitales de la Comunidad Valenciana.

Sociedad Valenciana de Reumatologia.

Es un hecho constatado, que las enfermedades reuméticas inflamatorias, cursan con osteoporosis, siendo
su etiologfa multifactorial. Diversos estudios, indican que el tratamiento con anti-TNF, contribuye a mejorar la
masa Gsea de los pacientes tratados, reduciendo el riesgo de fracturas.

Objetivo: Con estas dos premisas, los hospitales de la Comunidad Valenciana, hemos desarrollado el
estudio MOTRABI (Masa Osea en pacientes con TR Atamiento Biologico), teniendo como objetivo primario
valorar la evolucién de la densidad mineral Gsea (BMD) al afio de tratamiento con infliximab. El objetivo secun-
dario es valorar las variaciones de los biomarcadores de formacidn y resorcidn.

Material y métodos: Hemos realizado un estudio de cohortes prospectivo y observacional, incluyendo
80 pacientes de ambos sexos diagnosticados de AR, APs. y EA, que cumplian los criterios de la SER para ser
tratados con anti-TNF, utilizando las dosis y pautas habituales. Se excluyen pacientes con tratamiento antiosteo-
porosis previo, a excepcion del calcio y vitamina D. El 66,7% eran mujeres. Edad media 48,46% afios. Distri-
bucién por diagndsticos: 52,9% AR, 27,5% EA y 19,6% APs. Se constatan los tratamientos concomitantes,
valorando sobre todo el uso de férmacos osteopenizantes. Efectuamos densitometrfa de columna y cadera al ini-
cio y a los doce meses, asi como valoracién analitica con marcadores de formacién y resorcién al inicio, seis y
doce meses. También se evalué la calidad de vida de los pacientes mediante EVA. Al inicio del estudio, un 35%
de pacientes tenfan criterios de osteoporosis y un 27,4% de osteopenia.

Resultados: 1. Existe una disminucién de los marcadores de formacién, sin significacion estadistica,
cuya valoracién al finalizar el estudio (12 meses), nos aportard mejores resultados. 2. No encontramos modifica-
cién en los marcadores de resorcidn, lo que puede apoyar el objetivo de este estudio (incremento de masa dsea o
andlisis de no inferioridad). 3. El tratamiento de los pacientes con Infliximab, confirma una clara mejorfa de la
calidad de vida de los pacientes, valorada mediante EVA.

Conclusiones: 1. El uso de infliximab en las enfermedades reumiticas inflamatorias, parece detener la
resorcion Gsea esperada en los pacientes estudiados tras seis meses de tratamiento. Los resultados a los 12 meses,
junto al estudio densitométrico comparativo, nos aportardn mejores datos. 2. Se confirma la mejorfa de calidad
de vida de los pacientes con el tratamiento, asi como la buena tolerancia, pues solo 3 pacientes (3,7%) abando-
naron el tratamiento y por efectos adversos no graves.

Palabras clave: masa Gsea y tratamientos bioldgicos.

#A. Alvarez de Cienfuegos, J. Calvo Catald, C. Campos Ferndndez, A. Carro Martinez, J.R. Corts Giner,
J.J. Garcia-Borrds, M.I. Glez.-Cruz, V. Jovani, J.J. Lerma Garrido, M. Minguez Vega, M. Mufioz Guillén, R.
Negueroles Albuixech, F. Pérez Torres, J. Rosas Gomez de Salazar, ].L. Valero Sanz, V. Vila Fayos

ALTERACIONES DEL METABOLISMO OSEO EN PACIENTES
CON CARCINOMA DE PROSTATA
S. Ojeda', M. LLoret’, C. Domingue?’, F. Déniz', A. Naranjo', F. Francisco' y P, Lara’
ISeccidn de Reumatologia, *Servicio de Oncologia Radioterdpica, *Servicio de Andlisis Clinico,
Servicio de Urologia, Hospital Universitario de Gran Canaria Dr. Negrin,

Introduccién: Los pacientes con carcinoma de prdstata (CaP), antes del tratamiento, presentan osteopo-
rosis (OP) entre un 5-42% de los casos. Los factores asociados son la edad avanzada, IMC bajo, hipogonadismo,
escasa ingesta de calcio, hipovitaminosis D, hiperparatiroidismo 2* y PSA elevado. También se han propuesto
mecanismos a nivel celular, como la liberacién de IL-6 por las células tumorales. En los pacientes tratados con
hormonoterapia, se produce una disminucién de la densidad mineral Gsea entre un 2,5 - 10% en los primeros 6-
12 meses del tratamiento y se relaciona con la duracién de la hormonoterapia. El riesgo de fractura es variable,
con un rango de 4-50%. Objetivo: Estudiar las alteraciones del metabolismo dseo en una cohorte de pacientes
con CaP de alto riesgo (estadio T3-T4, Gleason = 8, PSA > 20) basal y tras hormonoterapia.

Pacientes y métodos: Desde julio de 2005 se ha protocolizado el estudio de los pacientes con CaP de
alto riesgo que vayan a recibir hormonoterapia més de seis meses. Se recogen datos clinicos que incluyan factores
de riesgo de OP y fractura, analiticos (metabolismo mineral dseo) y DXA de columna y cadera. Los controles
analiticos y la DXA se realizan antes de iniciar el tratamiento y cada afio posteriormente.

Resultados: Se han estudiado 69 pacientes con DXA basal, con una edad media de 66,4 = 6,9 afios
(rango 50-77), la densidad mineral dsea fue normal en el 49% (edad media 64,7 = 7,6 afios), 45% presentaba
masa Gsea baja (edad media 67,5 + 5,9 afios) y 6% OP (edad media 71,7 + 3,3 afios). Se extrajo analitica basal a
44 pacientes, presentando niveles bajos de vitamina D (< 30 ng/ml) un 63,6%, hipercalciuria (>300 mg/24
horas) 16% y ambas alteraciones un 4,5%. En 16 casos se realiz6 una DXA después del primer afio con hormo-
noterapia, la media del porcentaje de pérdida de densidad mineral dsea en columna fue de 3,92% y en cuello
femoral de 0,65%. Ninguno de estos pacientes habia presentado fractura clinica.

Conclusiones: Los pacientes con CaP de alto riesgo presentan una masa dsea baja u OP, antes de la hor-
monoterapia, en el 51% de los casos. En el primer afio de tratamiento hay una pérdida significativa de densidad
mineral Gsea que es de predominio trabecular. Niveles basales bajos de vitamina D aparecen en més del 60% de
los casos. Recomendamos el estudio metabdlico dseo sistemitico de los pacientes con CaP, sobre todo a aquellos
que vayan a recibir hormonoterapia a largo plazo.

Palabras clave: carcinoma de préstata, vitamina D
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PREVALENCIA DE FRACTURAS VERTEBRALES EN MUJERES CON Y SIN
OSTEOPOROSIS DENSITOMETRICA DIAGNOSTICADOS DURANTE UN
CRIBADO POBLACIONAL
D. Nan', C. Valerd', ].M. Olmos', 1. Perez?, ].L. Herndndez', E. Obregon’,

G. Pinedd’, ]. Martinez' y | Gonzdlez Macias'

!Departamento de Medicina Interna, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, Universidad de
Cantabria. Santander. *Centro de Salud “José Barros”. Camargo. Universidad de Cantabria. Santander.

Objetivos: Valorar la prevalencia de fracturas vertebrales en una poblacién de mujeres postmenopausicas
atendida en un Centro de Salud de Cantabria.

Métodos: Presentamos los resultados de 360 mujeres incluidos en un estudio poblacional disefiado para
evaluar la prevalencia de los trastornos del metabolismo dseo y mineral en mujeres postmenopdusicas y varones
mayores de 50 afios atendidos en un Centro de Salud de Cantabria. Se recogieron los datos sociodemogrificos,
antropométricos y clinicos, y se determinaron los niveles séricos del propéptido aminoterminal del procoldgeno
tipo I, telopéptido carboxiterminal del coldgeno tipo I, parathormona y 250H vitamina D. También se realiz6
una radiograffa lateral de columna dorsal y lumbar. La densidad mineral ésea (DMO) se valor6 en la columna
lumbar (CL), cuello femoral (CF) y cadera total (CT) por DEXA (Hologic QDR 4500).

Resultados: La edad estaba comprendida entre los 44 y los 89 afios (62,83). El peso medio era de 68Kg
y la talla de 151cm, siendo el IMC de 28,2 Kg/m®. La prevalencia de fracturas vertebrales fue del 17,2%. El
21,4 % de las mujeres estudiadas tenfa una osteoporosis densitométrica (T<-2,5). La prevalencia de fracturas
vertebrales fue de 7% entre las mujeres con osteoporosis densitométrica, de 7,6% entre las mujeres con criterios
de osteopenia (T entre ~1 y -2,5) y de 2,8 entre las mujeres con densitometria normal para su edad. De las 60
pacientes que presentaban fracturas en la radiograffa un 80 % presentaron una dnica fractura. Las fracturas se
localizaron con mayor frecuencia en regién dorsal (70%) y de estas la localizacion mas frecuente fue la T12
(16,66%). No se apreciaron diferencias significativas en el peso, la talla, el IMC, entre las mujeres con o sin frac-
turas vertebrales. Las pacientes que presentaban una fractura vertebral eran mayores (69,74 + 8,83) que las que
no tenfan fracturas (61,40 + 8,00) y las diferencias eran estadisticamente significativas (p < 0,001). As{ mismo
las mujeres con fracturas vertebrales presentaban una menor DMO en CL (0,847 = 0,122 vs 0,927 + 0,139
glem?; p < 0,001) y CF (0,643 + 0,2 vs 0,740 = 0,113 glem? p < 0,001).

Conclusiones: La prevalencia de osteoporosis y de fracturas vertebrales entre los mujeres postmenopausi-
cas de Cantabria es similar a la descrita en otras zonas de nuestro entorno. La prevalencia de fracturas vertebrales
es similar entre las mujeres con osteoporosis densitométrica y las que cumplen criterios de osteopenia. Las muje-
tes postmenopausicas con fracturas vertebrales tienen una edad mas avanzada y presentan una menor masa dsea.

Financiads por beca FIS PI05 0125

Palabras clave: fracturas vertebrales, mujeres postmenopausicas.

MODULACION POR SIMVASTATINA DE LA RESPUESTA OSTEOBLASTICA A
PARTICULAS DE TITANIO: SUPRESION DE LA INDUCCION DE IL-6
C. Pére?!, L. Saldaiia®, A. Gortazar’, G. Vallés’, A. Boré®’, F. Bensiamar®,
L. Munuera® y N. Vilaboa***
"nstituto de Quimica Médica, IQM-CSIC, Madyid. *Unidad de Investigacién, Hospital Universitario
La Paz, Madrid. *Centro de Bioingenieria, Biomateriales y Nanomedicina, CIBER-BBN,
Instituto de Salud Carlos I11.

La osteolisis periprotésica se origina a consecuencia de la respuesta bioldgica a las particulas que se libe-
ran por el desgaste del implante. Las particulas son internalizadas por los osteoblastos y estimulan la secrecién
de factores solubles pro-inflamatorios y pro-resortivos, lo que a largo plazo determina un incremento de la resor-
cion dsea alrededor del implante y su aflojamiento. Los implantes compuestos por titanio y sus aleaciones son
ampliamente empleados en cirugfa ortopédica sustitutiva aunque presentan deficiencias en su resistencia al des-
gaste.

Las estatinas son moléculas que inhiben el enzima HMG-CoA reductasa y bloquean la conversién de
HMG-CoA a mevalonato, un paso limitante en la sintesis del colesterol y de diversos isoprenoides. Miltiples
evidencias indican que estas moléculas incrementan la masa Gsea por mecanismos que implican una disminu-
cion del proceso de resorcion Gsea. En este trabajo hemos empleado modelos celulares osteobldsticos humanos
para evaluar la hipdtesis de que la simvastatina pueda atenuar la produccién de factores pro-resortivos osteoblds-
ticos inducidos por particulas de Ti.

El tratamiento de células osteobldsticas con dosis sub-citotdxicas de particulas de Ti no alter6 los valores
de secreci6n basal de IL-8 y MCP-1 pero produjo un incremento en los niveles secretados de la citoquina pleio-
trépica IL-6. Se observé que el pre-tratamiento con simvastatina de células osteoblésticas atenuaba en gran
medida la secrecién de IL-6 inducida por particulas de Ti. La simvastatina disminuy6 asimismo la acumulacién
del RNAm de IL-6 inducido por Ti. Mediante microscopfa confocal se comprobé que la simvastatina no ejercia
su efecto a través de la inhibicién de la internalizacién de las particulas. La modulacién de la expresion del gen
de IL-6 por la simvastatina se relaciond con la interferencia en la prenilacién de protefnas. La capacidad de la
simvastatina para inhibir la activacion de NF-kappaB ha sido explorada. En conjunto, los datos recogidos hasta
la fecha informan del potencial de la simvastatina para inhibir la estimulacién de la citoquina IL-6 en células
osteobldsticas expuestas a particulas de Ti y sugieren que las estatinas podrfan ser agentes farmacoldgicos de
interés en la prevencién de la osteolisis periprotésica.

Palabras clave: simvastatina, IL-6, titanio, osteoblastos.
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SUERO DE MUJERES POSMENOPAUSICAS TRATADAS CON ANTIOXIDANTES
NATURALES, POTENCIA LA OSTEOGENESIS Y REPRIME LA ADIPOGENESIS
DE CELULAS MADRE MESENQUIMALES.

J.M. Quesada, A. Casado Diaz, R. Santiago Mora, G. Dorado, A. Torres e . Herrera
Endocrinologia. Hospital Reina Sofia.

El acumulo de dafios moleculares y de especies reactivas de oxigeno que sucede con la edad, estd directa-
mente relacionado con los procesos degenerativos asociados al envejecimiento. Estos procesos pueden ser ralenti-
zados mediante la ingesta de compuestos antioxidantes. Nosotros hemos suministrado durante 60 dfas un com-
puesto natural con alto poder antioxidante a un grupo de 20 personas de edad superior a los 50 afios. El trata-
miento disminuy los niveles séricos de LDL oxidada, lipoperoxidos (MDA+ 4HDA), glutation reducido, y
glutation peroxidasa. Mejorando la capacidad antioxidante plasmatica. También indujo la expresién de genes
como superoxido dismutasa (SOD1 y 2), catalasa y glutation peroxidasa-1 y 4.

De las mujeres posmenopdusicas se obtuvo una mezcla de suero pre (spr) y pos-tratamiento (spo). Este
suero fue utilizado al 10% con medio alpha-MEM en el cultivo de células madre del estroma de la médula dsea
(MSC), inducidas a diferenciarse a osteoblastos con dexametasona, 4cido ascérbico y glicerolfosfato, o adipocitos
con dexametasona, indometacina e isobutilmetilxantina. Como control se utiliz6 medio de cultivo con 10% de
suero fetal bovino (FBS). En los cultivos de MSC se tomaron muestras a los 6 y 13 dfas de diferenciacion. Se ana-
liz6 la actividad fosfatasa alcalina y la expresion de genes marcadores de osteoblastos y adipocitos. No se observa-
ron diferencias significativas entre la actividad fosfatasa alcalina de osteblastos en spr y spo. En las células no
inducidas a diferenciarse se duplic6 la actividad fosfatasa alcalina en las cultivadas en presencia de spo vs. spr. La
expresion del gen fosfatasa alcalina fue unas 3 veces mayor en los osteoblastos en spo con respecto a los de spra
los 6 dias de la induccién osteogénica. En las células inducidas a adipocitos en medio conteniendo spr se detectd
la expresion del gen ppar gamma-2 tanto a los 6 como a los 13 dfas. En los cultivos inducidos en presencia de
spo no se detectd la expresion de ese gen.

Estos resultados apoyan la hipdtesis de la contribucidn del stress oxidativo al desarrollo de osteoporosis,
inhibiendo la formacién de células Gseas y favoreciendo la diferenciacién a adipocitos a partir de células madre
del estroma de la médula Gsea, que ocurre con el envejecimiento.

Agradecimientos: Sanyres (Grupo Prasa) y Grupo PAI CTS (413) Junta de Andalucia. Proyectos FIS 05/2226 y
CM0010/05

RESULTADOS PRELIMINARES DEL ESTUDIO PROSPECTIVO DE SALUD OSEA:
HOSPITAL DEL MAR BONE HEALTH BREAST CANCER STUDY (HMBHBC), EN
MUJERES POSMENOPAUSICAS CON CANCER DE MAMA OPERABLE (CMO)
TRIBUTARIAS DE AGENTES ANTI-AROMATASA (AAA) EN ADYUVANCIA
X. Nogués', S. Servitja’, M. Velat', R. Nadal’, ].M. Garcés', M.J. Peiia', 1. Aymar',

L. Mellibovsky', J. Albanell’, A. Diéz-Pérez' e 1. Tusquets’
'URFOA-IMIM, Hospital del Mar, Universidad Auténoma de Barcelona, Barcelona.
“Servicio de Oncologia, URTEC-IMIM, Hospital del Mar. Universidad Auténoma de Barcelona.

El uso de AAA en el tratamiento adyuvante del CMO comporta la necesidad de desarrollar estrategias de
vigilancia de salud dsea. El HMBHBC es un estudio fase IV en curso para evaluar el efecto del tratamiento con
bifosfonatos (BP), alendronato y risedronato, en la masa dsea (DMO), marcadores de remodelado éseo (MRO),
presencia de fracturas vertebrales y no vertebrales en pacientes mujeres posmenopéusicas que reciben AAA por
un CMO y tratamiento previo con tamoxifeno (TMX+) 0 no (TMX-). Todas las pacientes reciben tratamiento
con calcio mds vitamina D (Vit D) y BP si presentan criterios de osteoporosis o de osteopenia con t-score <-2,0
y 1 factor de riesgo, ademds reciben tratamiento con suplementos de Vit D si los niveles basales de 25-OH Vit
D son < 30 ng/ml.

Niveles de 25-OH Vit D, N-telopeptido (NTx), Foasfatasa alcalina 6sea (FAO) y osteocalcina (OC) son
medidos basalmente, a los 3,12 y 24 meses, DMO y Rx de columna dorsal y lumbar son realizadas basalmente,
al afio y 2 afios.

Las pacientes TMX+ (n=62) vs. TMX- (n = 14) tenfa osteoporosis segin DMO en 27,9% vs 33,3%,
osteopenia 55.7 vs. 66,6% y normal 16,4% vs ninguna respectivamente. La ingesta de calcio era <500 mg/d en
el 13% de las pacientes, en el 47% entre 500 y 999 mg/d, en el 35% entre 1000 y 1500 mg/d y solo un 5%
llegaban a la ingesta recomendada > 1500 mg/d. El 82,4% de las pacientes presentaron niveles de 25 OH Vit
D bajos (< 30 ng/dl). Las pacientes TMX+ tenian diferencias en MRO basales, con valores inferiores de NTx (p
=0,01) y superiores de FAO (p=0,05) y OC (p = 0,005). Las pacientes que recibieron Ca més Vit D mostraron
un aumento en MRO a los 3 meses que fue significativo para FAO (p = 0,028) mientras que las pacientes que
recibieron BP y Ca més Vit D tuvieron un significativo descenso de NTx (p = 0,001). Los niveles de 25 OH Vit
D aumentaron de 22,4 + 16,9 a 43,4 = 23,8 (p= 0,003) y de 20,3 + 11,62 42,3 = 17,0 (p = 0,006) en pacien-
tes con TMX+ y TMX- respectivamente.

Los resultados preliminares de este estudio, atn en curso, demuestran la importancia de evaluar la salud
6sea de las mujeres con CMO, sobre todo en aquellas mujeres sin tamoxifeno previo. Los resultados posteriores
de DMOy fracturas a 1 y 2 afios aportardn mds datos sobre el efecto de los BP y Ca mds Vit D en pacientes con
AAA.

Palabras clave: aromatasa, cdncer de mama, osteoporosis.
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RELACION DE LOS MARCADORES BIOQUIMICOS DEL REMODELADO OSEO
CON EL TIEMPO DE MENOPAUSIA Y CON LA EDAD EN MUJERES
POSTMENOPAUSICAS RECIENTES
L. Navarro', J.A. Blazquez’, M. Chdfer', C. Andrés' y J. del Pino’

! Andlisis Clinicos, M. Interna, Hospital General Universitario de Albacete. *Reumatologia, Hospital
Universitario de Salamanca.

Introduccién: Los marcadores bioquimicos del remodelado 6seo se elevan al llegar la menopausia.
Resulta de interés conocer en qué momento se produce la mayor elevacion, dentro del periodo postmeno-
péusico.

Objetivo: Estudiar la relacién de los valores de marcadores Gseos con la edad y con el tiempo de meno-
pausia en una poblacién de mujeres postmenopausicas recientes sanas.

Sujetos y métodos: Seleccionamos al azar una muestra de 197 mujeres de 50 a 55 afios (M=52,6 = 1,6
afios), con menopausia de 6 a 36 meses, en el drea de salud de Albacete, sin ninguna enfermedad relevante ni
tratamiento con efecto sobre el metabolismo ¢seo. Hemos determinado marcadores 6seos de formacién (FAO,
0C) y de resorcién (Ca/Cr, DPD, s-CTx, u-NTx). Distribuimos a las mujeres segtin los afios de menopausia en
tres categorfas, y segtin el afio de edad, en seis. Hemos comparado los valores de marcadores entre los tres grupos
(afio de menopausia), y entre los seis grupos (afio de edad), mediante el ANOVA.

Resultados: Todos los marcadores mostraron los valores mds altos en el segundo afio de menopausia, si
bien la diferencia respecto al primero (A1) o tercer afio (A3) solamente fue significativa en el caso de FAO (Al,
p < 0,05)y CTx (A3, p < 0,01). En cuanto a la edad, no hay diferencia significativa entre los grupos, si bien se
observa una tendencia creciente de los 50 a los 52 afios y decreciente después, probablemente influida también
por el tiempo de menopausia.

Conclusiones: Los marcadores bioquimicos del remodelado dseo alcanzan su mayor incremento en el
segundo afio de menopausia, dentro de la postmenopausia reciente.

Palabras clave: marcadores Gseos, menopausia, tiempo.

¢ES EL ANTECEDENTE DE FRACTURA OSEA, ANTES DE LOS 50 ANOS DE EDAD,
FACTOR DE RIESGO DE FUTURA FRACTURA EN MUJERES?
J. Ferndndez Campillo', P, Santo Niiierola® y E. Anes Moreno’
'Reumatologia, Hospital Vega Baja-Oribuela, * Reumatologia, Asociaciin de Personas Reumdticas
de la Vega Baja-Alicante.

Objetivos: Valorar si las mujeres postmenopatisicas que han sufrido fracturas antes de los 50 afios de
edad, por cualquier causa, tienen mds fracturas a partir de esta edad.

Material y métodos: Se revisé a 90 mujeres postmenopatsicas, 30 con DEXA PIXI normal, 30 con
DEXA PIXI osteopenia y otras 30 con osteoporosis, segtin el indice T, y a razén: T> - 0,6 normal; T -0,6 hasta
-1.2 osteopenia y T -1.3 o inferior osteoporosis.

Resultados: La T media de las mujeres con osteoporosis fue -1.85 y la Z -0,95. La T de mujeres con
osteopenia -0,91 y la Z -0,41. La T de mujeres normales +0,42 y la Z +0,49. La edad media de mujeres con
osteoporosis fue 66 afios, la de osteopenia de 60 y las normales de 56 afios. La estatura fue similar en todos los
grupos, sin embargo, la media de peso en mujeres normales fue de 73.6 Kg, en osteopenia de 68.3 Kg y en
osteoporosis de 65.3 Kg. Se observaron 10 mujeres con antecedentes de fractura en el grupo con osteoporosis
(todas ellas después delos 50 afios), otras 10 en el grupo de osteopenia (5 después de los 50 afios) y 8 en el grupo
de mujeres normales (todas antes de los 50 afios).

Conclusiones: Llama la atencién en este pequefio estudio que las mujeres postmenopadsicas que han
sufrido una fractura Gsea antes de los 50 afios tengan una DMO normal, y que las que tienen una DMO compa-
tible con osteoporosis nunca hayan tenido una fractura antes de los 50 afios de edad.

Dado que este estudio estd proyectado a 15 afios, quizds podamos demostrar que el antecedente de fractu-
raantes de los 50 afios es un factor de proteccion de fractura a edades mds avanzadas.

Este estudio esta patrocinado por una beca de la sociedad valenciana de logia y de Laboratorio Vita- P & G.

Palabras clave: factor de riesgo

PREDICCION DE LA PERDIDA OSEA EN LA POSTMENOPAUSIA RECIENTE
MEDIANTE FACTORES DE RIESGO SEGUN DOS MODELOS DE REGRESION
J.A. Blizquez', L. Navarro’, F. Mateos', E. Almar’, L. Sdez' y J. del Ping'

'M. Interna, * Andlisis Clinicos, Hospital General Universitario de Albacese. *Epidemiologia, Direccidn
Provincial de Salud. *Renmatologia, Hospital Universitario de Salamanca.

Introduccién: En la prevencién de osteoporosis y del riesgo de fractura, se recomienda la estrategia de
biisqueda selectiva de casos por parte de las agencias y gufas de préctica clinica, basada en los factores de riesgo.

Objetivo: El objetivo del presente estudio ha sido la elaboracion de un modelo de regresion lineal y otro
de regresion logistica para la prediccién de la pérdida 6sea basado en los factores de riesgo de osteoporosis y frac-
tura, en una poblacion de mujeres postmenopdusicas recientes.

Sujetos y métodos: Seleccionamos al azar una muestra de 183 mujeres postmenopdusicas, de 50 a 55
afios, en el drea de salud de Albacete, sin ninguna enfermedad relevante ni tratamiento con efecto sobre el meta-
bolismo Gseo. Se Llevé a cabo una recogida de datos sobre factores de riesgo, que inclufan antecedentes familia-
res, historia de vida fértil, estilo de vida, caidas, dolor musculoesquelético, talla, y peso. Se realiz6 una DXA de
¢. lumbar L2-L4 inicial y otra a los dos afios. El andlisis estadistico se ha hecho mediante un modelo de regresién
lineal, asignando la pérdida dsea como variable dependiente y otro de regresion logistica, en el que la variable
dependiente se asignd a la condicién de perdedora rdpida de masa Gsea, y las covariables a 13 factores de riesgo
(SPSS 11.0).

Resultados: En la regresién lineal de cada uno de los factores de riesgo individual con la pérdida ésea,
existe asociacién con el IMC (R2 = 0,041; p = 0,009), peso (R2 = 0,049; p = 0,004) y tiempo de menopausia
(R2 = 0,053; p = 0,003). El conjunto de las variables peso y tiempo de menopausia explica el 8,8% de la varia-
cién en el cambio en la DMO (R2 corregida=0,08; p < 0,001). Estas dos variables, peso y tiempo de menopau-
sia, son también las que componen el modelo final de regresion logistica, que tiene una sensibilidad de 72,3% y
especificidad de 49,6 % para la identificacion de perdedoras rdpidas de masa Gsea.

Conclusiones: En la postmenopausia reciente, el peso y el tiempo de menopausia son las variables pre-
dictoras de pérdida dsea en ambos modelos, de regresion lineal y regresion logistica, aunque tan solo con mode-
rada sensibilidad y baja especificidad

Proyectos FIS 99/07059, JCCM98196 FISCAM

Palabras clave: pérdida Gsea, factores, modelos de regresién.

AUMENTO DE LA DENSIDAD MINERAL OSEA DE LA ROTULA TRAS UN
PROGRAMA DE ENTRENAMIENTO CON PLATAFORMA DE VIBRACION
VERTICAL (FITVIBE MEDICAL)

J. Rios-Diaz, M.A. Palomino Cortés, ].J. Martinez Payd,

A.IL Mateos Jiménez y ].C. Delgado Ortega
Departamento de Ciencias de la Salud. Universidad Catdlica San Antonio de Murcia.
Grupo de investigacion “Ecografia y Morfo-Densitometria Preventiva”

Objetivos: Las plataformas de vibracion ejercen un estimulo mecdnico sobre el sistema misculo-esquelé-
tico. Es de esperar que el tejido 6seo sufra cambios morfoldgicos e histoldgicos adaptativos. El objetivo del estu-
dio es evaluar efecto de un programa de entrenamiento con plataforma de vibracién vertical sobre el la masa 6sea
de las zonas de inserci6n del tendén de Aquiles y del tendén rotuliano.

Material y método: Estudio experimental de cohortes, grupo de estudio de 14 sujetos (7 mujeres y 7
hombres) sedentarios, voluntarios (20-30 afios) a los que se les someti6, tras consentimiento informado, a un
programa de entrenamiento de 14 semanas (2 veces por semana) con una plataforma de vibracién (Fievibe,
Medical). El grupo control (20 sujetos) de similares caracteristicas. Se midi6 la DMO de ambos calcaneos y
ambas rtulas antes y después del programa de entrenamiento. Para la realizacion de las densitometrias, se utili-
26 un densitémetro DXA de doble fotdn, Norland modelo XR-46. Se aplicaron las pruebas de Mann-Whitney
para muestras independientes (comparacién grupo estudio y control), la prueba de Wilcoxon (comparacién
grupo estudio antes y después), con un i.c. 95%.

Resultados: No se encontraron diferencias significativas (p > 0,05) entre el grupo control y el grupo de
estudio antes del entrenamiento y tampoco después del entrenamiento. S se encontraron diferencias significati-
vas (p < 0,05) en la DMO de las rétulas en el grupo de entrenamiento antes y después del programa. Sin embar-
g0 1o se encontraron diferencias en la DMO de calcdneo.

Conclusiones: El ejercicio de vibracién afecta a al tejido 6seo aunque en nuestro caso sélo lo hizo en la
rétula y no en el calcdneo. Es posible que la posicién en la que se realizaron los ejercicios haya podido influir.
Segiin los expertos el perfodo minimo para detectar cambios en el contenido mineral dseo es de aproximada-
mente 6 meses, en nuestro estudio estamos alrededor de los 4 meses. Serfa deseable seleccionar una muestra per-
teneciente a una poblacién de riesgo de sufrir osteoporosis y comprobar los cambios en estos sujetos. Por otra
parte también serfa interesante realizar estudios sobre el efecto de este tipo de ejercicio en la microarquitectura
dsea.

Palabras clave: vibracién cuerpo completo, entrenamiento, hueso, densidad mineral Gsea, osteoporosis,
rotula, calcineo.
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ESTUDIO DE LA DEPENDENCIA ENTRE LAS PROPIEDADES BIOMECANICAS
Y LAS VARIACIONES LOCALES EN LA MICROESTRUCTURA TRABECULAR
DE BIOPSIA DE CABEZA FEMORAL HUMANA
J.R. Caeird', S. Dapia’, D. Guede’ y M. Silva®
!Complexo Hospitalario Universitario de Santiago de Compostela. *Trabeculae,

Empresa de Base Tecnoldgica S.L.

Los cambios que se producen en la microestructura dsea trabecular durante la osteoporosis contribuyen
de forma significativa al declive de sus propiedades biomecnicas. Hasta el momento, los métodos que existian
para evaluar dicha contribucién no consideraban las variaciones locales existentes en la microestructura y sélo
determinaban el valor medio de dichas propiedades en toda la estructura. Sin embargo, recientemente se han
desarrollado nuevos dispositivos como el sistema IGFA (image guided failure assessment) que permiten realizar
ensayos biomecénicos en el interior de los equipos de microtomograffa computarizada (p-TC). De esta manera,
se pueden determinar las propiedades microestructurales locales. Debido a la reciente creacion de estos dispositi-
vos, son todavia muy escasos los trabajos de investigacion que se han realizado para conocer la influencia de las
variaciones locales de la microestructura 6sea en las propiedades biomecanicas.

Objetivo: Evaluar el grado de correlacion existente entre las propiedades biomecénicas y los pardmetros
microestructurales locales en tejido dseo esponjoso extraido de cabeza femoral osteopordtica de pacientes con
fractura intracapsular de cadera.

Material y métodos: Se recogieron 10 cabezas femorales en el momento de la realizacién de una artro-
plastia total de cadera. Posteriormente, se trefinaron en sentido perpendicular al eje de transferencia de carga y
se rectificaron las caras hasta conseguir superficies planas y paralelas entre si. Las muestras se situaron dentro del
sistema IGFA sumergidas en disolucién salina y se escanearon mediante p-TC (Trabeculae, Empresa de Base
Tecnoldgica S.L.). Después del primer escaneado, se le aplicG a la muestra una deformacién del 2% a lo largo del
eje principal de carga y se realiz6 un segundo escaneado. Este proceso se repiti6 hasta 4 veces.

Resultados: Los resultados confirman que las propiedades biomecdnicas del hueso trabecular de cabeza
femoral humana obtenidas mediante ensayo de compresién monoaxial se correlacionan de forma significativa
con los pardmetros microestructurales de la muestra relacién volumétrica ésea (BV/TV), separacion trabecular
(Tb.Sp) y conectividad trabecular (Tb.Pf). Dicha prediccién mejora cuando se emplean los valores de dichas
variables obtenidos en la regién més débil de la estructura.

Conclusiones: Las subregiones que presentan los minimos valores de BV/TV son las mejores predictoras
del fracaso mecnico del hueso trabecular.

Palabras clave: sistema IGFA, microestructura, biomecanica.

ESTILOS, CALIDAD DE VIDA 'Y OSTEOPOROSIS EN MUJERES VALENCIANAS
DURANTE EL CLIMATERIO
J. Quiles', R.M. Marin?, E. Pastor', D. Julid’, Grupo de trabajo sobre la influencia de los
estilos de vida, factores genético y bioldgicos en la salud de las mujeres en la Comunitat
Valenciana*
'Direccion General de Salud Pitblica, Conselleria de Sanitat. Generalitat Valenciana. *Direcciin
General de la Mujer, Conselleria de Bienestar Social. *Unidad de Menopansia, Hospital General
Universitario La Fe de Valencia.

Fundamento y objetivo: La osteoporosis es un proceso que se acelera en las mujeres a partir de la menopausia.
El objetivo de este trabajo es conocer la prevalencia de la osteoporosis en una muestra de mujeres de la Comunitat Valen-
ciana y estudiar su asociacién con factores relacionados con los estilos y la calidad de vida.

Sujetos y método: Estudio poblacional transversal de una muestra de mujeres de 675 de 45 a 65 afios de cuatro
dreas geogrificas distintas de la Comunitat Valenciana. Se ha practicado densitometrfa fotnica dual con fuente de Rayos
X (DEXA) para estimar la densidad mineral 6sea y se ha realizado entrevista personal para obtener las variables sociode-
mogréficas, estilos y calidad de vida: edad, edad de menarquia, menopausia, salud percibida, cuestionario de calidad de
vida (Sdnchez-Cénovas et al.), consumo de ldcteos, habito tabdquico, horas de suefio, ejercicio fisico e indice de masa cor-
poral.

Resultados: Un 18,3% de las mujeres estudiadas refirieron haber presentado fracturas de cadera, vertebrales o de
extremidades, osteoporosis y/o aplastamiento vertebral. La prevalencia de osteoporosis estimada fue del 14,7% {IC95%:
11,9-17,91 con DEXA de columna y de 15,5% {IC95%: 12,7-18,9} para fémur y para osteopenia del 39,9% y 45,6%,
respectivamente. Se encontraron diferencias significativas para las variables sociodemogrficas: grupos de edad (p <
0,001); la presencia de menopausia (p < 0,001) y la edad de menarquia (p < 0,05). Ademds se encontraron diferencias
estadisticamente significativas con las categorfas ponderales (normopeso, sobrepeso y obesidad) para la osteoporosis en
columna lumbar (p < 0,05). No se encontraron relaciones con el resto de variables estudiadas referidas a los estilos de
vida, calidad de vida, salud percibida, habito tabdquico, horas de suefio, ejercicio, consumo lécteos.

Conclusiones: La edad, la presencia de menopausia y la edad de menarquia son marcadores de riesgo de presen-
tar osteoporosis densitométrica en columna lumbar y fémur. La presencia de sobrepeso y obesidad se encuentra asociada a
una menor prevalencia de osteoporosis en columna vertebral lumbar. La realizacién de estudios de seguimiento pueden
facilitar la comprension de otros factores de estilos de vida menos estables en su relacién con la osteoporosis.

*El Grupo de trabajo sobre la influencia de los estilos de vida, factores genético y bioldgicos en la salud de las
mujeres en la Comunitat Valenciana estd formada por: Marin Torrens RM, Quiles Izquierdo J, Redén Mas J, Chaves
Martinez J, Romeu Sarrio A, Julid Molld D, Pastor Villalba E, Mejia Sanz MJ, Marin Garcia P, Perez Bermudez AF,
Bertolin Mufioz A; Alonso Duri C, Rozada Montemurro R.

(*) Los datos de este estudio se engloban en el trabajo de investigacion Estudio epidemioldgico sobre riesgo de
enfermedad cardiovascular durante el periodo climatérico de cuatro dreas diferenciadas de la Comunitat Valenciana, pro-
yecto financiado por el Ministerio de Trabajo y Asuntos Sociales, Instituto de la Mujer, exp. 65/01

Palabras clave: osteoporosis, relacionada con la edad, menopausia.
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EFECTOS DE LOS GLUCOCORTICOIDES SOBRE OSTEOBLASTOS PRIMARIOS
Y CELULAS MESENQUIMALES OSEAS
B. Espind', ].A. Riancho', J.L. Ferndndez Luna’ y J. Gonzdlez Macias'
"Laboratorio de Metabolismo Oseo. Servicio de Medicina Interna. *Unidad de Genética Molecular.
Hospital Universitario Marques de Valdecilla.

Introduccién y objetivos: Los glucocorticoides (GCs) en dosis suprafisioldgicas inducen la apoptosis de
los osteoblastos, contribuyendo al desarrollo de osteoporosis. La protefna proapoptética Bim, de la familia Bel-2
de las protefnas mitocondriales, es esencial en la iniciacién de la apoptosis inducida por GCs en varios modelos
de células hematopoieticas, pero su papel en células osteobldsticas no estd aclarado. Previamente hemos demos-
trado en estudios in vitro que la expresion de Bim aumenta de forma significativa en respuesta al tratamiento
con dexametasona (dex) en células osteobldsticas murinas MBA 15.4 guardando relacién este aumento con la
induccién de apoptosis.

Los objetivos de este estudio han sido los de estudiar la apoptosis inducida por GCs tanto en osteoblastos
primarios humanos como en células mesenquimales precursoras de osteoblastos, y comparar la expresién de Bim
en ambos tipos celulares.

Material y métodos: Se obtuvieron osteoblastos primarios humanos de explantes trabeculares. Las célu-
las mesenquimales dseas se seleccionaron por su adherencia al pléstico y se comprob la expresién de marcadores
especificos (CD73) mediante citometria de flujo. La apoptosis se cuantificé mediante técnicas de viabilidad y
tincién con naranja de acridina. La expresion relativa de Bim se analiz6 mediante PCR en tiempo real (SYBR
GREEN).

Resultados: En un andlisis preliminar, el tratamiento con dex luM-5uM indujo un aumento significati-
vo de la apoptosis en osteoblastos primarios. En cambio, no parecid tener ningin efecto significativo sobre la
apoptosis en las células mesenquimales.

En cuanto a la expresién de Bim, se observé un aumento de la misma en los osteoblastos primarios trata-
dos con dex 0,1uM. Los resultados, sin embargo, mostraron variabilidad de unos pacientes a otros. Resultados
similares se observaron en células mesenquimales.

Conclusiones: Estos resultados preliminares en osteoblastos humanos confirman lo ya observado en el
modelo murino. La proteina Bim podrfa tener un papel relevante en la apoptosis inducida por glucocorticoides
en células osteobldsticas, con implicaciones en el manejo y el tratamiento de los pacientes con osteoporosis este-
roidea.

Palabras clave: osteoblastos, celulas mesenquimales, corticoides

INDICE OST Y RIESGO DE OSTEOPOROSIS
J.L. Pérez-Castrillin', M. Gonzalez Sagredo', R. Conde', ]. del Pino Montes’, M. Mendo', G.
Vega' y D. de Luis'
Medicina Interna, 'Hospital Universitario Rio Hortega Valladolid, *Hospital Clinico Salamanca.

Introduccién: El OST (Osteoporosis Self-assessment Tool), basado en edad y peso, es el procedimiento
mis sencillo que disponemos para determinar el riesgo de osteoporosis ofreciendo ventajas e inconvenientes
similares a otros indices m4s complejos (SCORE, ORAL, SOFSURF, ABONE, ORACLE). El objetivo del pre-
sente trabajo es valorar la utilidad del OST en nuestra poblacién.

Material y métodos: El grupo estaba constituido por 161 pacientes atendidos en consultas externas de
Medicina Interna a los que se les realiz6 densitometria de calcdneo, cadera y columna. Para calcular el indice se
resta el peso de la edad y se multiplica por 0.2. Los pacientes fueron divididos en dos grupos, bajo tiesgo (OST =
2 en mujeres y = 3 en varones) y medio-alto riesgo (< OST 2 en mujeres y < 3 en varones). . La densitometria de
cadera (trocanter y cuello femoral) y columna (L2-L4) se llevé a cabo con dos aparatos diferentes (DPXL Lunar,
Madison, Wisconsin, Usa y Hologic QDR-4500, Hologic Inc,Bedford, Maryland, USA) aplicdndose posterior-
mente los coeficientes de equivalencia para homogeneizar los resultados de DMO. Los datos fueron analizados
con el programa estadistico SPSS 11.1

Resultados: Se analizaron 161 pacientes, 94 mujeres (58%) y 67 varones (42%), con una edad media de
51+ 16 afios, un peso de 68 + 12 kg, talla de 163 9 cn y un BMI de 25 + 4. Habfa un 73 % de individuos
que no eran osteopordticos mientras que un 27 % tenfan osteoporosis en cadera y/o columna. La media del indi-
ce OST erade 3.62 + 4,3 con un 62 % en riesgo bajo y un 38 % en riesgo medio-alto. . Al analizarlo por sexos
el fndice OST de los varones presentaban una sensibilidad del 39 %, una especificidad del 86 %, VPP 50 y
VPN 79 mientras que en mujeres la sensibilidad era del 94 %, especificidad del 59 %, el valor predictivo posi-
tivo del 38 % y el valor predictivo negativo del 97 %. El ABC (Area Bajo la Curva) en varones era inferior a 0.7
para alto y bajo riesgo mientras que en mujeres el grupo de alto riesgo tenfa un ABC de 0,762 + 0,06 (IC
0,646-0,878)

Conclusiones: El indice OST aplicado a mujeres de nuestro medio es una técnica ttil y sencilla de scree-
ning de osteoporosis

Palabras clave: indice OST, screening osteoporosis.
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NIVELES DE VITAMINA D EN POBLACION ANCIANA
V. Niiio Martin', F. Pinacho’ y J.L. Pérez Castrillin’
Medicina Interna, 'Gerencia Area Este. SACYL. Valladolid,

Hospital Universitario Rio Hortega Valladolid.

Objetivos: La vitamina D es una hormona esencial en el mantenimiento de la salud dsea siendo su des-
censo un elemento importante en la etiopatogenia de las fracturas osteoporéticas, problema sanitario de primera
magnitud en los ancioanos. El objetivo de nuestro estudio es valorar la prevalencia de hipovitaminosis D en
pacientes mayores de 65 afios.

Material y métodos: Se analizaron 454 individuos (311 mujeres y 143 varones) distribuidos en tres gru-
pos: domicilio 197 (135 mujeres y 62 varones), residencia de ancianos 146 (80 mujeres y GG varones) y 111
ingresados (96 mujeres y 15 varones). A todos ellos se les determing 25-hidroxicolecalciferol, metabolito mds
adecuado para determinar los depdsitos de vitamina D por HPLC (Cromatograffa liquida de alta presién). Todas
las analiticas se realizaron en el mes de abril. Se definié la insuficiencia de vitamina D cuando los niveles eran
inferiores a 50 nmol/l y la deficiencia para niveles por debajo de 25 nmol/l.

Resultados: Los pacientes no institucionalizados eran mds jovenes, 75 + 5 afios frente a 83 + 7 de los
insitucionalizados y 83 + 7 de los hospitalizados. Los niveles de vitamina D eran respectivamente 37 + 20
nmol/l, 34 + 16 nmol/l y 27 = 14 nmol/l. Habfa un porcentaje de individuos insuficientes del 79 % en el
domicilio, 90 % en institucionalizados y 91 % en ingresados. El grado de deficiencia era menor, 31 %, 32 % y
52 % en cada uno de los grupos.

Conclusién: Nuestra poblacién mayor de 65 afios tiene una elevada prevalencia de hipovitaminosis D.

Palabras clave: vitamina D.

CUMPLIMIENTO TERAPEUTICO Y MEJORA DE LA CALIDAD DE VIDA EN
OSTEOPOROSIS EN ATENCION PRIMARIA
R. Belenguer-Prieto', J.F. Pastor-Oliver’, C.J. Gémez-Gdlve?’, V. Girbés Tortajada’,
M.J. Gimeno Tortajada’ y J. A. Ferndandez-Viiias®
"Hospital 9 de Octubre, Valencia, *Hospital Marina Alta Dénia, Alicante,
’C. S. de Sollana, Valencia, °C.S. de Alzira, °C. S. San Marcelino, Valencia, °C.S. de Alginet.

Introduccién: Las terapias prolongadas o crénicas en Osteoporosis adolecen de abandonos e incumpli-
mientos que intetfieren las intervenciones médicas, restando efectividad a la terapéutica y agravando la evolu-
ci6n natural del proceso.

Objetivo: Evaluar el impacto de un refuerzo educativo en el cumplimiento terapéutico de la Osteoporo-
sis y la mejora de la calidad de vida en pacientes tratados con Raloxifeno y con seguimiento en Atencién Prima-
ria.

Material y métodos: Se desarrollé un estudio longitudinal prospectivo sobre una muestra de 486 muje-
res (435 + sobremuestreo de 10%). La permanencia en el estudio fue de 12 meses con 4 controles. Se obtuvieron
441 mujeres que cumplieron los criterios de inclusién: edad, osteoporosis diagnosticada previa, tratamiento
habitual y ausencia de patologfas de enmascaramiento. Se establecieron dos grupos: “Con intervencién educati-
va” (CI), 285 mujeres; “Sin intervencién educativa”: (SI) 156 mujeres. Se realizaron dos mediciones comproba-
torias de densidad dsea y pruebas hematol6gicas estindar. Se aplicé el cuestionario de calidad de vida Qualefo al
inicio y el final del estudio. Los datos se recogieron en una base de datos Access y se procesaron con SPSS.

Resultados: Las mujeres presentaron un rango de edad entre 55 y 84 afios, los grupos de comparacién
no presentaron diferencias (Media CI: 65.46 afios; Media SI: 66.64 afios). De igual modo los valores nivel educa-
tivo y tiempo de diagndstico fueron equiparables. El mayor efecto observado del cumplimiento terapéutico fue
la reduccién del dolor (Media CI: 9.47 / SI: 16.50, t-student: -10,11 p < 0,01). De igual modo los valores de
“mejora de la vida cotidiana” y “movilidad” se mostraron asociados al cumplimiento terapéutico. La “percepcién
general de salud” y “el estado los diltimos 7 dfas” no presentaron valores tan decisivos como los ftems anteriores
aunque presenten valores de significacién estadistica adecuados. Por tltimo, la mejora del “estado de dnimo” se
presenta asociada claramente a la intervencién educativa y la adherencia al tratamiento (Media CI: 23.32 / SI:
30,18, t-student: -8.37, p < 0,01).

Conclusiones: La adherencia al tratamiento conseguida mediante intervencion educativa produce una
mejora significativa de la calidad de vida expresada por las pacientes en aquellos items relacionados directamen-
te con la osteoporosis. Parece claro que un pequefio esfuerzo educativo en atencién primaria reporta un beneficio
en términos de calidad de vida del paciente al mejorar el cumplimiento terapéutico.

EFECTO DEL TRATAMIENTO BIOLOGICO SOBRE LA DENSIDAD MINERAL
OSEA MEDIDA EN METACARPIANO DE PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE
L. Perez-Edo, M. Ciria, ]. Blanch, ]. Maymé, MP Lisbona, C. Perez-Garcia,

X. Nogués*, A. Diez-Perez* y J. Carbonell
Servicio de Reumatologia del hospital del Mar. *Servicio de Medicina Interna
del Hospital del Mar. Barcelona.

Introduccion: La artritis reumatoide afecta, en estadios precoces, la arquitectura dsea de las articulacio-
nes metacarpofaldngicas (osteopenia yuxtaarticular), y puede presentar erosiones Gseas en estas localizaciones. El
tratamiento con antagonistas del TNF alfa puede revertir estos procesos, evitando la aparicién de erosiones.

Propésito: Valorar el efecto del tracamiento biolégico sobre la densidad mineral ésea de cabezas del 4 y
5 metcarpiano de mano derecha.

Material y métodos: Se incluyen en el estudio un grupo de 19 pacientes diagnosticados de artritis reu-
matoide (criterios ACR), con criterios clinicos de administracion de tratamiento bioldgico (mal control de la
actividad bioldgica con firmacos modificadores del curso de la enfermedad). Se realizaron densitometrias en
cabeza del 4 y 5 metacarpiano de mano derecha mediante equipo Hologic QDR 1000 al indicar el tratamiento
bioldgico, al mes (inicio del tratamiento bioldgico), seis meses y al afio. Se realiza estudio estadistico mediante
pruebas paramétricas y no paramétricas (SPSS13).

Resultados: De los 19 pacientes iniciales, catorce finalizaron el estudio. De ellos, 13 eran mujeres. La
edad mostr6 un rango de edad de 28 a 72 afios (media: 48,5 = 13).

No se observaron diferencias significativas en la DMO de cuarto metacarpiano al mes, observindose un
aumento de la DMO marginalmente significativa en el quinto metacarpiano (Variacién: 0,0101 glem?, p =
0,071). Esta evolucién se mantiene al sexto mes, sin alcanzar significacion estadistica. Al afio, se observa un
mantenimiento de la DMO en el cuarto metacarpiano, y un aumento no significativo en la DMO de la cabeza
del quinto metacarpiano.

Del total de la muestra estudiada, cinco pacientes (35%) mostraron pérdida de DMO en cabeza metacar-
piana, mientras que el resto (nueve pacientes, 65%) presentaron aumento significativo, en los dos territorios
estudiados.

Conclusiones: El uso de farmacos anti TNF alfa puede tener un efecto beneficioso sobre la DMO de
cabezas metacarpianas, en, al menos, el 65% de los pacientes. Este efecto puede estar relacionado con la activi-
dad antiinflamatoria de estos firmacos.

Palabras clave: artritis reumatoide, densidad mineral 6sea, antiTNF alfa.
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FRACTURAS EN MUJERES CON OSTEOPENIA
M. Guinot', B. Roca’, F. Bar®, E. Ruiz', E. Rodrignez Bueno’, L. Esteban’,
L Ibars’ y A. Garrido®
Obstetricia y Ginecologia, Barcelona, 'Hospital Sant Pan. Barcelona, *Hospital Terrassa. Barcelona,
*Hospital Materno-Infantil Vall d Hebron. Barcelona, “PASSIR Antoni Creus. Terrassa. Barcelona,
SPASSIR Sant Andren. Barcelona, ‘PASSIR Casagemes. Badalona, "PASSIR Manso. Barcelona,
*Hospital del Mar. Barcelona.

Introduccion: Estd bien establecida la relacién entre osteoporosis y fracturas. No obstante, una propor-
cién de mujeres cuya densidad mineral dsea (DMO) estd en niveles de osteopenia, presentan fracturas. La pre-
vencién mediante intervencién farmacolégica en mujeres con osteopenia es motivo de controversia y se conside-
ra segin los factores de riesgo asociados.

Objetivo: Evaluar la relacién entre osteopenia, prevalencia de fracturas previas, presencia de factores de
riesgo e intervencién farmacoldgica.

Material y métodos: Estudio prospectivo en una muestra de 1.946 mujeres de edades comprendidas
entre 40 y 73 afios (edad media: 60; DS: 6,9), cuya DMO valorada mediante densitometria sea (DEXA), estaba
en el intervalo de osteopenia. Por tanto, los criterios de inclusion fueron de T-score entre -1,5 SD y -2,49 SD
con o sin fracturas previas. Asi mismo, se valoraron los factores de riesgo y la presencia de tratamiento farmaco-
16gico o no.

Resultados: De las 1946 mujeres con osteopenia, un 78% presentaban algdn factor de riesgo y un 22%
no presentaban ningtn factor de riesgo. De estas tltimas, un 11,2% habfan padecido alguna fractura. Del total
de las fracturas, un 1,4% eran vertebrales, un 0,7% de cadera y un 9,7% no vertebrales. La fractura vertebral se
correlaciond de forma significativa con la edad (p = 0,002). Un 63,6% de las pacientes recibfan tratamiento,
incluidos suplementos de calcio + vitamina D. Después de la visita de seguimiento recibieron tratamiento un
94,8% de las pacientes.

Conclusiones: La DMO no nos indica la resistencia 6sea, lo que demuestra en nuestra muestra pues en
un 11,8% de la poblacién con osteopenia, se producen fracturas. Recordemos que una fractura previa es un
poderoso preeditor de una nueva fractura, siendo el riesgo més alto en los primeros meses posteriores a una frac-
tura. Luego nuestro grupo recomienda iniciar precozmente un tratamiento farmacoldgico en este grupo de
pacientes y ante cualquier sospecha clinica de fractura cree hay que hacer un estudio exhaustivo de estas pacien-
tes incluyendo una radiolograffa simple.

Palabras clave: osteoporenia, factores de riesgo, fracturas.
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