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que no recibian tratamiento, se les determin6, mediante la herramienta FRAX™, el riesgo de fractura mayor
(RFM). Se calcul6 cuantas exploraciones se hubieran evitado si se hubieran realizado densitometrias
Gnicamente a mujeres > 65 aflos con un RFM < 10% y mujeres < 65 afios con un RFM > 3,6%.
Evaluacion del riesgo Resul_tados: .Se inc!uyeron 643 mujeres con una edaq media (DE) de 61 (.9) afnos. El 23_% tenia una
Densitometria densidad mineral 6sea normal, el 56% tenian osteopenia y el 21%, osteoporosis. El RFM medio fue del 5,9
Prictica clinica (5,5)%. En mujeres de edad < 65 afios, podrian haberse evitado el 64% (273/426) de las densitometrias
practicadas. En mujeres > 65 afios se podrian haber evitado el 37% (80/217) de las densitometrias
realizadas. En total, se podrian haber evitado el 55% (353/643). La sensibilidad del umbral del 3,6% del
RFM para el diagnéstico de osteoporosis fue del 51%, la especificidad del 68%, el valor predictivo positivo
del 20% y el valor predictivo negativo del 90%.
Conclusiones: La aplicacion de una propuesta de criterios de indicacion de densitometria 6sea en mujeres
posmenopausicas basada en la edad y en el riesgo de fractura calculado por FRAX™ tendria como
consecuencia una disminucion significativa de la actividad de la unidad de densitometria 6sea.
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Assessment of a set of FRAX®-based criteria for the indication of bone
densitometry in Spanish postmenopausal women

ABSTRACT

Keywords: Background and objective: To assess the effect of the application in routine clinical practice of a proposal of
O_SteOPOFOﬁC fractures thresholds for the indication of bone densitometry in Spanish postmenopausal women.
Risk assessment Patients and methods: We determined the risk of major fracture (RMF) by FRAX™ of the patients referred
(]?leiilliscl;(l)r:eelfttl;ﬁg to a bone densitometry unit from Primary Care who were untreated. We calculated how many scans
would have been avoided if they had been performed only to women > 65 years with a RMF < 10% or
women < 65 years with a RMF > 3.6%.
Results: We included 643 women with a mean age of 61 (9) years. Twenty-three percent had a normal
bone mineral density, 56% had osteopenia, and 21% osteoporosis. The RMF was 5.9 (5.5)%. Eighty of 217
(37%) bone scans in women > 65 years and 273 of 426 (64%) in women < 65 years would have been
avoided. As a whole, 55% of the scans would have been avoided. The sensitivity of the threshold of 3.6% of
RMF for the diagnosis of osteoporosis was 51%, specificity 68%, positive predictive value 20%, and
negative predictive value 20%.
Conclusions: The application of the proposed thresholds for the indication of bone densitometry in
Spanish postmenopausal women, based on age and risk of fracture calculated by FRAX®™ would result in a
significant decrease of the activity of the bone densitometry unit.
© 2011 Elsevier Espafia, S.L. All rights reserved.
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Introduccion

La osteoporosis es una enfermedad muy frecuente que tiene
importantes consecuencias de indole médica, social y econdémica,
en relacion con su manifestacion clinica principal, la fractura.

En las 2 Gltimas décadas se han producido notables cambios,
tanto en el diagnostico de osteoporosis como en la identificaciéon de
los pacientes con un riesgo elevado de fractura. En esta evolucion
han desempefiado un papel fundamental el advenimiento de la
densitometria 0sea y, mas recientemente, el desarrollo de
algoritmos que permiten establecer, de forma individualizada, el
riesgo absoluto de fractura.

La opcidén mas sencilla para identificar a los individuos con baja
masa Osea tributarios de tratamiento radica en practicar una
densitometria 6sea, dado que existe una estrecha relacion entre
la densidad mineral 6sea (DMO) y el riesgo de fractura. De hecho,
diversas sociedades cientificas recomiendan la realizacion de una
densitometria 6sea a todas las mujeres en la menopausia o bien a
partir de los 65 o los 70 afios!2.

La generalizacion de la evaluacidn densitométrica no parece
factible, esencialmente por cuestiones econémicas. Por ello, en
los Ultimos afios, en las unidades de densitometria se han
llevado a cabo estrategias de seleccién encaminadas a identificar
a las pacientes con alto riesgo de presentar osteoporosis. En este
sentido, se han desarrollado diversas escalas, validadas en varias
cohortes, que posibilitan la identificacion de las pacientes con
osteoporosis®>~’. Sin embargo, su utilidad clinica es escasa,
porque su aplicacibn comporta un considerable consumo de
tiempo.

En los Gltimos afios, la estrategia de seleccion esta cambiando.
Dado que se ha comprobado que la mayor parte de las fracturas se
producen en pacientes que presentan una DMO situada en la
categoria de osteopenia (T-score entre -1 y -2,5 desviaciones
estandar [DE]), un intervalo en el que se incluye alrededor del 50%
de la poblacién femenina mayor de 50 afios®, el objetivo ya no
radica en identificar al paciente con osteoporosis, sino al paciente
con alto riesgo de fractura; en este sentido, se han publicado
diversos algoritmos de decision °~'4. La DMO pasa a ser un factor de
riesgo mas, no imprescindible, ya que la capacidad para predecir
fracturas aumenta si, a esta, se asocian otros factores con capacidad
de incrementar el riesgo de fractura'®.

Desde marzo de 2008 se encuentra disponible la herramienta
FRAX®™, un algoritmo que permite calcular en un individuo
determinado cudl es su riesgo absoluto de fractura en los
siguientes 10 afios'®>. Como factores de riesgo clinicos se
incluyen la edad, el sexo, el indice de masa corporal (IMC), la
existencia de una fractura previa de bajo impacto, el ante-
cedente de fractura de cadera en los padres, el tabaquismo, una
ingesta excesiva de alcohol, el uso de glucocorticoides sistémi-
cos y la presencia de una artritis reumatoide u otras causas de
osteoporosis secundaria; si se dispone de ella, puede incluirse en
el calculo la DMO de cuello femoral. Con estos parametros, se
establece el riesgo absoluto de sufrir, en los siguientes 10 afios,
una fractura de cadera (RFC) o una fractura mayor (RFM) de
naturaleza osteopordtica (fractura vertebral clinica, fractura de
cadera, fractura de antebrazo distal o fractura de hitmero). En el
disefio de la herramienta FRAX® se utilizaron datos de fractura
de cadera y mortalidad especificos de cada pais; en el caso del
RFC, el peso relativo de cada uno de los factores de riesgo
clinicos se estableci6 a partir de varios estudios epidemioldgicos
y, en el caso del RFM, en relacion con los datos de fractura de
cadera de Malmo (Suecia). Los resultados se validaron en
cohortes independientes'”. Se considera que cada pais puede
establecer sus propios umbrales de intervencién, diagndstica o
terapéutica, dependiendo de cudl sea su incidencia de fracturasy
su situaciéon economica.

El principal punto de debate acerca de la version espafiola del
FRAX™ radica en la asuncion errénea de que la relacién fractura de
cadera/fractura mayor es igual en Espafia que en Suecia. En nuestro
pais hay muchas menos fracturas de cadera que en Suecia, algo
menos de la mitad, pero la diferencia en los otros tipos de fractura
es mucho menor'®. Datos publicados recientemente sefialan la
existencia de una diferente relacion fractura de cadera/fractura
mayor en diversos paises'®.

Con anterioridad, hemos evaluado la actividad de la Unidad de
Densitometria Osea de nuestro hospital desde diferentes perspec-
tivas32°-22 con la finalidad de optimizar la utilidad clinica de esta
técnica diagnostica. La relevancia que ha adquirido la herramienta
FRAX®, asi como su facil aplicacion, nos ha llevado a basarnos en
ella para proponer unos criterios de indicacién de una densito-
metria 6sea. El objetivo del presente estudio es analizar su utilidad
en la practica clinica habitual.

Pacientes y método
Ambito del estudio

El estudio se ha desarrollado en la Unidad de Densitometria del
Hospital Universitari de Bellvitge (L'Hospitalet de Llobregat). La
unidad inici6é su actividad en 1992 con un densitdbmetro Hologic
QDR 1000. Desde el afio 2004, tras la adquisicion de un
densitdbmetro Hologic QDR 4500, se realizan alrededor de 10.000
exploraciones cada afio. Los pacientes son remitidos a la unidad
tanto por médicos de Atencion Primaria como por los especialistas
del hospital y se programan en agendas diferentes en funcion de su
origen. En el epigrafe «<médicos de Atencion Primaria» se incluyen
los médicos de familia y otros especialistas, fundamentalmente
reumatologos, cirujanos ortopédicos y ginec6logos, que dependen
funcionalmente del hospital pero que realizan actividad asisten-
cial, algunos dias a la semana, en los centros de Atencién Primaria
del area de referencia del centro. En la unidad se realizan todas las
exploraciones que se solicitan sin aplicar ningan tipo de
restriccion.

Diserio del estudio

Se trata de un estudio transversal, descriptivo, de inclusion
prospectiva. De mayo a octubre de 2008, a las mujeres de entre 40 y
90 afios remitidas desde Atencién Primaria a la Unidad de
Densitometria que no recibian tratamiento para prevenir la
apariciéon de una fractura osteopordtica (n=643) se les pidio
que rellenaran un cuestionario que contiene preguntas acerca de
los factores de riesgo de fractura incluidos en FRAX®. En caso de
duda, el técnico de la unidad, previamente entrenado para ello,
proporcionaba ayuda para completar el cuestionario. Con los datos
obtenidos se calculd, mediante FRAX®, el RFM sin la inclusion de la
DMO en el algoritmo de calculo.

A todas las pacientes se les practicO una densitometria de
columna lumbar y tercio proximal de fémur. Las bases de datos de
referencia para el calculo de los T-score fueron las del estudio
NHANES III para cuello femoral y fémur total®® y la del Grupo de
estudio de la DMO de la poblacién espafiola®* para la columna
lumbar. Las pacientes se asignaron a las categorias normal,
osteopenia u osteoporosis a partir de las recomendaciones de la
International Society for Clinical Densitometry®>.

Criterios de indicacion de densitometria

Los criterios que se proponen se basan fundamentalmente en
las directrices de la US Preventive Services Task Force (USPSTF) para
el cribado de osteoporosis?®. En poblacién americana, se reco-
mienda realizar una densitometria 6sea a todas las mujeres de
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edad igual o superior a 65 afios. En mujeres menores de 65 afios, la
realizacion de una densitometria 6sea estaria indicada inicamente
en caso de presentar un RFM calculado por FRAX® equivalente al
de una mujer de 65 afios sin otros factores de riesgo de fractura.

El RFM de una mujer caucasica norteamericana de 65 afios sin
ningln factor de riesgo adicional es del 9,3%. El RFM de una mujer
espafiola de idénticas caracteristicas se sitia en el 3,6%. La
diferencia radica en el hecho de que EE. UU., a efectos de FRAX™, es
un pais de muy alto riesgo de fractura, y Espaiia, de riesgo medio.

Parecia 16gico, ademas, incluir en las recomendaciones un
limite superior de riesgo por encima del cual no seria necesario
determinar la DMO, pues podria indicarse tratamiento directa-
mente. Este umbral superior lo establecimos en el 10%, que
equivale al RFM de una mujer espafiola de 70 aflos que presente
antecedente de fractura por fragilidad. Cabe considerar que una
mujer caucasica norteamericana de las mismas caracteristicas
tiene un RFM del 20%, umbral recomendado por la National
Osteoporosis Foundation (NOF)?” para indicar la instauracién de
tratamiento farmacolégico para prevenir la aparicion de una
fractura osteoporotica.

El objeto del presente estudio fue, pues, evaluar, en un contexto
clinico, la aplicabilidad de 2 criterios de indicacion de densito-
metria 6sea establecidos a partir del FRAX®:

1. Mujeres de edad igual o superior a 65 afos con un RFM inferior al
10%.

2. Mujeres de edad inferior a los 65 afios con un RFM igual o
superior al 3,6%.

Enlafigura 1 se representa, en la zona punteada, la poblacion de
mujeres posmenopausicas tributaria de realizacion de una
densitometria 6sea seglin estos criterios. Las mujeres situadas
en la zona inferior izquierda de la figura no tendrian indicacion de
densitometria 6sea ni de tratamiento. Las mujeres situadas por
encima y a la derecha de la zona punteada tendrian indicacién de
tratamiento directo.

Andlisis estadistico

Todos los datos fueron recogidos en una base de datos de
Access®™ 2003. El estudio estadistico se realizd mediante el
programa SPSS™ para Windows®™, version 15.0.

El andlisis descriptivo se presenta como el niimero absoluto de
casos (porcentaje) o como media (DE).

Resultados

En la tabla 1 se presentan los parametros demograficos, clinicos
y densitométricos de las 643 mujeres incluidas en el estudio.

El 23% (148/643) de las pacientes tenian una DMO normal, el
56% (360/643) tenian osteopenia y el 21% (135/643), osteoporosis.

Sin incluir la edad y el IMC, el 32% de las pacientes no tenian
ningun factor de riesgo de fractura; el 38% uno, el 23%2,el 6% 3 y el
1% tenia 4 o 5 factores de riesgo de fractura. El RFM medio (DE), sin
inclusién de la DMO, fue de 5,9 (5,5)%.

Siguiendo las indicaciones propuestas, en mujeres de edad
inferior a 65 afios con un RFM inferior al 3,6%, podrian haberse
evitado el 64% (273/426) de las densitometrias practicadas. En
mujeres de edad igual o superior a 65 afios, con un RFM igual o
superior al 10%, se podrian haber evitado el 37% (80/217) de las
densitometrias realizadas. En la totalidad de la poblacion
estudiada, se podrian haber evitado el 55% (353/643) de las
densitometrias practicadas.

El1 10% (28/273) de las mujeres menores de 65 afios a las que no
se les hubiera practicado una densitometria presentaban osteo-
porosis (valor predictivo negativo del 90%).

18
16
14
12
10

8

RFM (%)

> O

N

o

40 45 50 55 60 65 70 75 80 85 90
Edad (afios)

Figura 1. Representacién grafica de la poblacion tributaria (zona punteada) de
realizacion de una densitometria Osea segin las indicaciones previamente
expuestas. La linea continua representa el riesgo de fractura mayor (RFM)
calculado por FRAX® en una mujer con un indice de masa corporal de 25 kg/m?
y sin factores de riesgo de fractura.

Tabla 1

Parametros demograficos y clinicos de las 643 pacientes incluidas en el estudio
Edad? 61 (9) afios
indice de masa corporal® 27,1 (4,3) kg/m?
Fractura previa 164 (26%)
Fractura de cadera parental 85 (13%)
Fumadora activa 81 (13%)
Uso de glucocorticoides 60 (9%)
Artritis reumatoide 68 (11%)
Osteoporosis secundaria® 232 (36%)
Consumo de alcohol 2 (1%)

Densidad mineral dsea

Columna lumbar 0,890 (0,130) g/cm?

T-score -1,35 (1,22)

Cuello femoral 0,715 (0,105) g/cm?
T-score -1,14 (0,96)

Fémur total 0,827 (0,107) g/cm?
T-score -0,94 (1,10)

2 Valores expresados como media (DE).
P La causa principal (212/232) fue menopausia antes de los 45 afios.

Discusion

La estrategia de utilizar 2 umbrales, uno de bajo y otro de alto
riesgo de fractura, para la indicacion de la densitometria 6sea ha
sido preconizada por el National Osteoporosis Guidelines Group
(NOGG)?®. El concepto fundamental radica en la bisqueda del
paciente con riesgo de fractura moderado, en el que conocer la
DMO puede ayudar a tomar una decision terapéutica. Desde el
punto de vista de la gestion de las unidades de densitometria, la
adopcion de esta estrategia supone la racionalizacidon de este
recurso diagnoéstico en tanto que disminuye la demanda y, por
ende, la lista de espera.

Tradicionalmente, al analizar la poblacion remitida a nuestra
unidad, se ha observado que esta compuesta, en gran medida, por
mujeres con una menopausia reciente; como consecuencia, la
prevalencia de la categoria «osteoporosis» es baja>. Con el umbral
de bajo riesgo, se pretende evitar la realizacién de exploraciones a
este tipo de pacientes, porque en la gran mayoria de los casos el
resultado de la exploracion no influira en la decision terapéutica.
Cada vez se es mas consciente de que una DMO baja en una
paciente joven confiere muy poco riesgo de fractura si no existen
adicionalmente otros factores predisponentes. A titulo de ejemplo,
en la tabla 2 se puede observar como, aplicando la herramienta
FRAX®™, una mujer de 50 afios con un IMC normal y un T-score en
cuello femoral de -3,5 DE tiene menor RFM que una mujer de 80
afos con un T-score de -1.
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Tabla 2
Riesgo de fractura mayor en mujeres espaiiolas en relacion con la edad y la densidad
mineral 6sea

T-score -1,0 -1,5 -2,0 -2,5 -3,0 =3\5
50 afios 1,5% 1,8% 2,1% 2,7% 3,7% 5,4%
55 afios 2,0% 2,4% 2,9% 3,8% 5,0% 7.1%
60 afios 2,2% 2,6% 3,2% 4,1% 5,4% 7,5%
80 afios 7,4% 8,7% 10% 13% 17% 22%

En negrita, el RFM de una mujer de 50 afios con un IMC normal (5,4%) y un T-score
en cuello femoral de -3,5 DE y el RFM de una mujer de 80 afios con un T-score de -1
(7,4%).

El NOGG define el umbral de bajo riesgo, en cada edad, como el
riesgo equivalente al de una mujer sin otros factores clinicos de
riesgo de fractura. En nuestra opinion, la definicién de este umbral
tiene un problema: en edades avanzadas, dado que el riesgo de
fractura va aumentando con la edad, pacientes con un riesgo
considerable no tienen indicacion de densitometria ni de
tratamiento. Por este motivo, consideramos mas adecuado el
modelo de la USPSTF2%, en el que, a partir de un determinado riesgo
de fractura, el equivalente al de una mujer de 65 afios sin otros
factores de riesgo clinicos, se recomienda la realizaciéon de una
densitometria 6sea a toda la poblacidn; este criterio se ha utilizado
también en otras guias de indicacién de densitometria'=.

El grupo de estudio FRIDEX?°, en una investigacién realizada en
nuestro ambito geografico, ha calculado que el uso de los umbrales
NOGG aplicado a FRAX® reduciria aproximadamente en un 50% el
namero de pacientes remitidas a las unidades de densitometria,
valor similar al obtenido en el presente estudio.

En nuestro modelo, la adopcion del umbral del 10% es arbitraria.
No obstante, esta basada en 2 hechos: a) entre los clinicos, existe
una percepcion de riesgo de fractura elevado ante una mujer de 70
afios que ha presentado una fractura, y b) el tratamiento a esta
edad es coste-efectivo®’. En caso de no presentar ningiin factor de
riesgo adicional, a los 77 anos, todas las mujeres espafolas con un
IMC inferior a 25 kg/m? tendrian indicacién de tratamiento para la
prevencion de fracturas osteoporoticas (fig. 1). En EE. UU., con el
umbral del 20% recomendado por la NOF, esta circunstancia se
cumpliria a los 80 afios.

Una limitacién del estudio, el sesgo de seleccion que supone
reclutar a los pacientes a partir de una unidad de densitometria
6sea y no de la poblacion en general, se estima que es Gtil para
reflejar el impacto real de la aplicacion de los umbrales de
indicacion de densitometria 6sea que se proponen. Por otra parte,
al incluir exclusivamente los pacientes remitidos desde Atencion
Primaria, se evitan los pacientes remitidos desde las consultas
externas del hospital, que presentan una elevada prevalencia de
osteoporosis asociada a enfermedades y tratamientos crénicos. En
este sentido, el elevado porcentaje de pacientes que refieren
presentar una artritis reumatoide es debido a que estos confunden
dolor articular con artritis reumatoide; este sesgo implica que el
riesgo de fractura esta sobreestimado y, en esta poblacion de bajo
riesgo, una mayor indicacion de densitometria, por lo que creemos
que no es determinante para las conclusiones del estudio.

Recientemente se ha cuestionado la utilidad clinica de la
herramienta FRAX®™. Asi, la Agencia de Informacion, Evaluacion y
Calidad en Salud ha emitido una nota informativa sobre el uso de la
version espafiola del FRAX® en la que recomienda no aplicarlo para
calcular el RFM y utilizarlo con prudencia para calcular el RFC?'. La
recomendacion esta basada en los resultados de un Gnico estudio
retrospectivo realizado en una cohorte de mujeres del area
metropolitana de Barcelona con gran ndmero de pérdidas de
seguimiento. En esta cohorte, el FRAX® infraestima el RFM sobre
todo en mujeres con una menor presencia de factores de riesgo de
fractura. La agencia revisard esta recomendacién, nivel de
evidencia 2+ y grado de recomendacion C, cuando se disponga

de mas datos, procedentes de cohortes de fractura espafiolas
prospectivas. Aun asi, en caso de que la version espafiola del FRAX®
infraestimara el riesgo de fractura, este hecho no invalidaria los
resultados principales de este trabajo puesto que se basan en un
analisis de proporciones. Para seleccionar a las mujeres espafiolas
con un riesgo superior al de una mujer espafnola de 65 afos sin
factores de riesgo adicionales, da lo mismo que la cifra que
corresponda a esta sea una u otra: lo que importa es seleccionar a
las mujeres que estén por encima de esas cifras.

En el presente estudio, se ha puesto de manifiesto que la
aplicacion de unos criterios de indicacién de densitometria 6sea en
mujeres posmenopausicas espafiolas basados en la edad y en el
riesgo de fractura calculado por FRAX® tendria como consecuencia
la disminucién del 55% de la actividad actual de la unidad de
densitometria. La aplicacion de esta estrategia permitiria estudiar a
mujeres con mayor riesgo de fractura en las que la determinacién
de la DMO es mas decisiva a la hora de indicar un tratamiento para
prevenir la aparicion de una fractura osteoporética. En este sentido,
consideramos que la herramienta FRAX®™ puede resultar atil en la
practica clinica habitual.
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