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RESUMEN

La osteoporosis es una enfermedad que se caracteriza por un desequilibrio en la
remodelacion Osea lo cual propicia la disminucion de la densidad dsea y el deterioro de la
microarquitectura del hueso, generando susceptibilidad a las fracturas en adultos mayores y
mujeres posmenopausicas. El objetivo de esta investigacion fue obtener informacion
actualizada sobre los avances diagnoésticos y terapéuticos el manejo de la osteoporosis. Para
esto se desarroll6 una investigacion bésica con disefio de tipo no experimental, descriptivo,
transversal y documental consistente en una revision bibliografica de documentos
publicados en los Gltimos 5 afios relacionados con el tema de investigacion. El universo
estuvo constituido por 90 documentos, de los cuales 43 formaron la muestra de
investigacion. Se utilizaron descriptores de salud y operadores booleanos. Como principales
resultados destacan la descripcion del mecanismo etiopatogénico de la enfermedad, también
se describieron los principales farmacos y su principio farmacolégico utilizados en la
enfermedad, por ultimo, se correlaciono el mecanismo etiopatogenico con los grupos
farmacoldgicos que se utilizan en el tratamiento de la Osteoporosis. En conclusion, se
expone varios avances en el manejo de la osteoporosis que estdn mejorando
significativamente la gestion clinica y brindando bases confiables para la practica médica

actual y futura.

Palabras claves: Bifosfonatos, Densitometria, Fractura patologica, Osteoporosis, Terapia

bioldgica.



ABSTRACT

Osteoporosis 1s a disease characterized by an imbalance in bone remodeling, which leads
to a decrease in bone density and deterioration of the bone's micro-architecture,
generating susceptibility to fractures in the elderly and postmenopausal women. The
objective of this research was to obtain updated information on diagnostic and therapeutic
advances in the management of osteoporosis. For this, a basic non-experimental,
descriptive, cross-sectional, and documentary research was developed, consisting of a
literature review of documents published in the last five years related to the research topic.
The universe comprised 90 documents, of which 43 formed the research sample. Health
descriptors and Boolean operators were used. The main results highlight the description
of the etiopathogenic mechanism of the disease; the main drugs and their pharmacological
principle used in the disease were also described. Finally, the etiopathogenic mechanism
was correlated with the pharmacological groups used in its treatment. In conclusion,
several advances in osteoporosis management are presented, significantly improving

clinical management and providing reliable bases for current and future medical practice.

Keywords: Bisphosphonates, Densitometry, Pathological fracture, Osteoporosis,

Biological therapy.
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CAPITULOI.
1. INTRODUCCION.

Segln la OMS la osteoporosis se define como una enfermedad esquelética sistémica
caracterizada por una baja masa dsea, el deterioro de la microarquitectura del tejido dseo, el
consiguiente aumento de la fragilidad dsea y la susceptibilidad a las fracturas (Aibar-
Almazan, y otros, 2022) se caracteriza por la reduccion de la densidad mineral dsea con
transformaciones de la micro y macro arquitectura, teniendo como resultado una menor
resistencia del hueso, mayor fragilidad 6sea y aumento del riesgo de fractura (Rios, y otros,
2023).

Esta enfermedad se describe como la epidemia silenciosa del siglo XXI, (Aibar-Almazan, y
otros, 2022) por su gravedad, y progresion; es una amenaza para la salud publica, afectando
principalmente a mujeres posmenopausicas y personas mayores (Aibar-Almazan, y otros,
2022).

Teniendo en cuenta que afecta a mas de 200 millones de personas en todo el mundo (Osorio,
2022) que causa mas de 8,9 millones de fracturas osteopordticas al afio; y que se proyecta
para el 2050 la incidencia de fracturas de cadera aumentara, se considera un importante
problema de salud publica; por su trascendencia clinica se considera una de las enfermedades
mas frecuentes del hueso (Gavilanez, 2022).

En Ecuador, el 19% de adultos mayores de 65 afios son diagnosticados con osteoporosis;
segun informacion del Ministerio de Salud Publica, la fractura de antebrazo es la causa
numero 10 de ingreso hospitalario, y la tasa de mortalidad debido a fractura de cadera es del
4,4% en hombres y 3,8% en mujeres (Rios, y otros, 2023).

Durante el ultimo siglo, se han identificado factores para la pérdida de masa 6sea y se han
introducido terapias farmacologicas efectivas. Por tanto, los recursos deberian centrarse en
la identificacion y tratamiento (Clynes, y otros, 2020).

Esta enfermedad se diagnostica mediante densitometria dsea, y su tratamiento se centra en
diferentes aspectos (Aibar-Almazan, y otros, 2022). Sin embargo, teniendo en cuenta los
avances significativos en el manejo de la osteoporosis en los ultimos 50 afios, incluida la
disponibilidad generalizada de varias terapias farmacolégicas efectivas (Clynes, y otros,
2020) el proposito de la presente revision es realizar un analisis de los avances diagnésticos
y terapéuticos en el manejo de la osteoporosis, asimismo describir el mecanismo

etiopatogénico de aparicion de la patologia, ademas especificar los elementos basicos que



posibilitan el diagndstico de la Osteoporosis, finalmente describir los principales agentes
terapéuticos que se utilizan en el tratamiento de la Osteoporosis y sus principios
farmacoldgicos.

La osteoporosis es una enfermedad que afecta la arquitectura del tejido 6seo volviéndolos
mas propensos a fracturas, se produce por un desequilibrio entre la formacion y eliminacion
Osea. Esta enfermedad puede acaecer debido a una variedad de factores y provocar multiples
complicaciones, afectando la calidad de vida de las personas que la padecen, por lo que es
importante el manejo que se le da. Actualmente los avances en el diagndstico y tratamiento
han mejorado el manejo de esta condicion, por lo que en tal sentido es preciso analizarlos.
Es inherente actualizar los conocimientos sobre el tratamiento de la osteoporosis para seguir
mejorando la calidad de vida de los afectados por esta condicion. Finalmente cabe mencionar
el desconocimiento del impacto en la salud publica en nuestro pais a nivel econémico y
social, relacionandose con la falta de investigacién que aborde este padecimiento. En este
contexto se considerd elaborar una revision bibliografica para obtener informacion
actualizada sobre los avances diagnosticos y terapéuticos en el manejo de la Osteoporosis.
La osteoporosis constituye una de las enfermedades mas comunes del sistema 6seo con una
prevalencia considerable en nuestro pais, por ello esta revision bibliografica se sustent6 en
algunos fundamentos para justificarse, como la comprension del mecanismo subyacente lo
cual apoyo a su vez la comprension de los tratamientos mas eficaces de la enfermedad, la
dificultad del diagnodstico precoz en esta enfermedad, para prevenir sus complicaciones.
Desde el punto de vista tedrico, se justific al dar acceso a informacion actualizada sobre el
mecanismo etiopatogénico, diagndstico y tratamiento en el manejo de la osteoporosis. En
relacion a lo practico la investigacion permitira la consolidacién de conocimientos
adquiridos mediante la busqueda de informacion cientifica. En cuanto a lo social beneficiara
a multiples personas relacionadas con las ciencias de la salud, entre las que cabe mencionar
a la comunidad académica tanto estudiantes como docentes tendrian un recurso de apoyo
educativo para socializar en clases, también profesionales de la salud se benefician, al
obtener informacion actualizada sobre esta tematica y lograr un mejor manejo diagnostico y
terapéutico. Metodoldgicamente implico varios pasos que contribuyeron a la recoleccion,
analisis y sintesis de informacion eminente para esta revision bibliogréfica; incluyendo la
definicion del tema de investigacion en el cual se establecio los objetivos y criterios de
inclusion y exclusion de la informacion que se utilizd; el reconocimiento de fuentes

bibliografias para la obtencion de literatura relevante, una vez identificadas las fuentes se



procedié a la distincion de documentos que cumplan con los criterios de inclusion
establecidos para esta investigacion, se prosiguio al analisis de la literatura que permitié la
sintesis y redaccion de la informacién que a su vez posibilito la enunciacion de las

conclusiones y recomendaciones que dieron contestacion al planteamiento del problema.
1.2 OBJETIVOS
1.2.1 GENERAL

Realizar una revision bibliogréafica para obtener informacion actualizada sobre los avances

diagnosticos y terapéuticos en el manejo de la Osteoporosis.
1.2.2 ESPECIFICOS

o Describir el mecanismo etiopatogénico de aparicion de la Osteoporosis.
« Especificar los elementos basicos que posibilitan el diagndstico de la Osteoporosis.
o Describir los principales agentes terapéuticos utilizados en el tratamiento de la

osteoporosis y sus principios farmacoldgicos.



CAPITULO II
2 MARCO TEORICO

2.1 ANTECEDENTES DE INVESTIGACION

La presente revision bibliografica fundamento la relevancia del manejo de la osteoporosis
en los siguientes antecedes de investigacion.

2.1.1 ANTECEDENTES INTERNACIONALES

Las estimaciones mundiales sugieren que una de cada tres mujeres y una de cada cinco
hombres, mayores de 50 afios, padeceran fracturas relacionadas con la osteoporosis a medida
que avanzan en su edad (Amin, McPartland, O'Sullivan, & Silke, 2023).

La osteoporosis afecta, tanto hombres como mujeres. Entre los adultos en los EE. UU. de 50
afios 0 mas, aproximadamente el 50% de las mujeres y el 20% de los hombres
experimentaran una fractura osteopordtica en el resto de su vida (LeBoff , y otros, 2022). Al
momento, los principales grupos de riesgo son los hombres de entre 40 y 75 afios y las
mujeres de 35 a 65 afios. El riesgo estimado es alto, variando entre el 40% y 50% en mujeres
y entre el 13% y 22% en hombres. (Amin, McPartland, O'Sullivan, & Silke, 2023).

Segln LeBoff et al. (2022) con base en datos de la Encuesta Nacional de Examen de Salud
y Nutricion 111, BHOF estimé previamente que mas de 10,2 millones de estadounidenses
tienen osteoporosis y otros 43,4 millones tienen baja densidad dsea.

Asimismo, en la Unidn Europea, habia aproximadamente 5,5 millones de hombres y 22,1
millones de mujeres con osteoporosis en 2010. Estadisticas paralelas para Irlanda fueron
37.127 hombres y 129.309 mujeres con osteoporosis (Amin, McPartland, O'Sullivan, &
Silke, 2023).

Salari et al. (2021) informd la prevalencia entre las personas mayores en 2020 en Espafia y
China fue del 39,3% y 39,4%. Esta cantidad se informé en un 49% en Nepal en 2019, 11%
en Taiwany 7,9% en Irén.

Amin, McPartland, O'Sullivan, & Silke en el afio 2023 estimaron que el nimero de personas
de 65 afios 0 més aumentara de la cifra actual de 323 millones a 1.555 millones en el afio
2050, ademas sefialan que, si las tasas de incidencia estandarizadas se mantuvieran
constantes, en los proximos 20 afios para el 2025 habria un aumento del 79 % en las tasas de
hospitalizaciones por todas las fracturas de cadera de tipo osteoporético en la Republica de

Irlanda.

2.1.2 ANTECEDENTES NACIONALES



En ecuador, la Sociedad Ecuatoriana de Reumatologia elabora el “Primer consenso
ecuatoriano para la evaluacion y tratamiento de la osteoporosis” (Rios, y otros, 2023), en el
cual determinaron que en el Ecuador el 19% de los adultos mayores de 65 afios padecen
osteoporosis. A medida que aumenta la esperanza de vida de la poblacion global, la
evaluacion y el tratamiento de la osteoporosis es cada vez méas importante. Este estudio
utiliz6 el método Delphi, se realiz6 seis dimensiones de investigacion: definicion y
epidemiologia de la osteoporosis, herramienta de prediccion del riesgo de fractura,
tratamiento no farmacoldgico, tratamiento farmacoldgico, calcio y vitamina D, y
osteoporosis inducida por glucocorticoides (Rios, y otros, 2023).

Por otra parte, Siguencia y otros (2024), realizan un estudio denominado “Metaanalisis de
la eficacia de denosumab frente al alendronato en osteoporosis de mujeres
postmenopausicas”, en donde se identificd ensayos clinicos que evaluaron la eficacia del
denosumab a contrario del alendronato existio un incremento del porcentaje de la densidad
Osea de cadera total en osteoporosis en mujeres postmenopausicas, se realizé una busqueda
en bases de datos, que fueron examinados y procesados. Los 4 ensayos escogidos incluyeron
3731 pacientes femeninos postmenopdusicas diagnosticadas con osteoporosis, 2587
participantes recibieron una inyeccién subcutanea de denosumab cada 6 meses y 1144, 70
mg de alendronato por via oral cada semana. Los 4 ensayos escogidos incluyeron 3731
pacientes femeninos postmenopausicas diagnosticadas con osteoporosis, 2587 participantes
recibieron una inyeccion subcutdnea de denosumab cada 6 meses; por otro lado 1144
participantes recibieron 70 mg de alendronato por via oral semanalmente. El estudio llego a
la conclusion que no hay diferencia estadistica importante entre la eficacia del denosumab y
alendronato.

Asi también, Lopez y otros, (2023) realizan su estudio denominado “La aplicacion de FRAX
en Ecuador”, en el cual se utilizé el modelo FRAX ecuatoriano, calcularon la proporcion de
mujeres elegibles para tratamiento y evaluacion de la densidad désea, segun umbrales de
intervencion especificos por edad y de un umbral hibrido. Se escogi6 2.367 mujeres de 60 a
94 afios de la encuesta SABE (Encuesta Nacional de Salud, Bienestar y Envejecimiento). Se
obtuvo como resultado que 87 mujeres (3,7%) tenian antecedentes de fractura y eran
elegibles para recibir tratamiento. Utilizando umbrales especificos por edad, 49 mujeres
fueron elegibles para el tratamiento porque la probabilidad de fractura osteopordtica excedia
el umbral de deteccion superior. Por lo que se llegd a la conclusion que las directrices de

evaluacion basadas en FRAX se pueden aplicar utilizando los mismos principios que en



otros lugares, pero adaptadas a la epidemiologia ecuatoriana. EI umbral hibrido identificd
mas mujeres elegibles para el tratamiento que el umbral especifico por edad.

Por otro lado, Romero y otros (2022) realizan un estudio denominado “Conocimiento y
factores nutricionales de la osteoporosis en hogares en distintas provincias del Ecuador”, en
el cual se realiza una investigacion descriptiva de cohorte transversa, con una encuesta
validada para lo cual se extrajo una poblacion de 359 personas de sexo masculino y femenino
de 18 a 55 afios en adelante, para analizar el conocimiento que tienen las personas sobre la
osteoporosis y sus factores nutricionales, en la cual se obtuvo los siguientes resultados, el
75,2% resulto conocer la relacion entre alimentacidn y osteoporosis; El 12,5% no sabia y el
12,3% no tenia conocimiento. Solo el 65,5% sabe que comer alimentos bajo contenido de
calcio esta relacionado con la osteoporosis, el 22,8% desconocen que estos alimentos tengan
relacion y, finalmente, el 11,7% cree que los ricos en calcio no tienen relacion con la
osteoporosis. Por lo que se llegd a la conclusién que méas del 50% de las personas

encuestadas tienen conocimientos sobre la osteoporosis y sus factores nutricionales.

2.1.3 ANTECEDENTES LOCALES

En Riobamba, Romero (2019) publica los resultados de la investigacion la investigacion
denominada “Intervencion integral para el control en pacientes adultos mayores con
osteoporosis. comunidad Ainche.”, en donde, se aplico el disefio Cuasiexperimental, el
estudio estuvo constituido por 60 adultos mayores de sexo femenino y masculino, con
osteoporosis de la comunidad Ainche, para la recoleccion de datos aplicaron el cuestionario
OKAT vy se utilizé la herramienta FRAX disponible para Ecuador. Se obtuvo como
resultados que de los pacientes que padecen osteoporosis el 21,6% son del sexo masculino
y 78,4% son del sexo femenino, de 70 a 79 afios con el 41,8% y 65 a 69 afios con el 38,3%.

2.2 BASES TEORICAS
2.2.1 Definicion de Osteoporosis

La osteoporosis ha sido definida como "una enfermedad esquelética sistémica caracterizada
por una masa 6sea baja y un deterioro microarquitectonico del tejido 6seo con el consiguiente

aumento de la fragilidad 6sea y la susceptibilidad a las fracturas” (Vielma Guevara, 2023).

La definicion de osteoporosis de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) involucra la

densidad mineral osea de 2,5 desvios estandar (DS) o por debajo del valor promedio para



mujeres jovenes sanas posmenopausicas y hombres mayores a 50 afios. De acuerdo con esto,
un T-score menor a -2,5 DS equivale a osteoporosis, un T-score mayor a -1,0 DS significa
una densidad mineral 6sea normal, mientras que un T-score en un rango entre -1,0 y -2,5 DS

especifica osteopenia (Prync, y otros, 2023).

Es la enfermedad dsea metabdlica méas frecuente y su principal resultado, que son las
fracturas osteopordticas, amplian significativamente la morbilidad y la mortalidad (
Bandeira, Silva, & Bilezikian , 2022). Young et. al (Yong & Logan , 2021) indico que la
osteoporosis es de importancia clinica al conformar el principal factor de riesgo de fracturas.
Las fracturas osteoporoticas de cadera, columna y antebrazos se asocian con limitacion de
la deambulacion, deformidad fisica, dolor crénico y discapacidad, pérdida de independencia

y disminucion de la calidad de vida en todo el mundo (Yong & Logan , 2021).
2.2.2 Epidemiologia

Es una de las enfermedades que ocasiona mas de 8,9 millones de fracturas al afio en todo el
mundo, lo cual representa una fractura osteoporética cada 3 segundos, afecta a 1 de cada 3
mujeres en comparacion con 1 de cada 5 hombres (Stevenson & British, 2023). Se calcula
afecta a 200 millones de mujeres a nivel mundial: Aproximadamente una de cada diez
mujeres de 60 afios, Una de cada cinco mujeres de 70 afios, Dos de cada cinco mujeres de
80 afos, Dos tercios de las mujeres de 90 afios. Una de cada tres mujeres mayores a 50 afios
padecera fracturas osteoporaticas, de la misma manera uno de cada cinco hombres mayores
de 50 afios (Johnston & Dagar, 2020).

A partir de los 50 afios las fracturas son mas frecuentes en el sexo femenino, y las tasas
llegan a ser aproximadamente el doble de las de hombres. En adultos mayores, el antebrazo,
la cadera y las vértebras son los sitios mas susceptibles a fractura (Clynes, y otros,
2020).Segun estadisticas nacionales e internacionales, al menos un tercio de las mujeres
menopausicas mayores de 50 afios, y en menor proporcion los hombres, sufren al menos una
fractura osteopordtica a lo largo de su vida (Jordan Padron, Blanco Pereira, Saavedra Jordan,

Valenzuela Cordero, & Valenzuela Cordero, 2021).

En américa latina, se estima que la incidencia de fracturas de cadera osteoporoéticas en
las mujeres aumentard drasticamente (250.000 por afio) para 2025 y se duplicard para

2050 de acuerdo con los cambios demograficos y epidemioldgicos (Osorio, 2022).
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En Ecuador se estima que alrededor del 19% de los adultos mayores de 65 afios padecen
osteoporosis, segun el Ministerio de Salud Publica, la causa numero 10 de ingreso
hospitalario es la fractura de antebrazo tomando en cuenta 10.426 casos al afio. Se report6
una incidencia al afio de fracturas de cadera de 123 casos por 100,000 habitantes, 74.6 por
100,000 hombres y 165.8 por 100,000 mujeres (Rios, y otros, 2023).

2.2.3 Etiologia

La osteoporosis se divide en categorias primarias y secundarias segln sus causas. La mas
frecuente que es la primaria, con dos subtipos: juvenil e idiopatico. La idiopatica se divide a
Su vez en osteoporosis posmenopausica (tipo 1) y asociada a la edad o senil (tipo I1). El tipo
| es causada por deficiencia de estrdgeno, por otro lado, el tipo Il se debe principalmente al

envejecimiento del esqueleto y a una deficiencia de calcio (Foroutan, 2024).

Se ignora la causa de la osteoporosis primaria; sin embargo, hay muchos factores que
contribuyen, abarcando el desequilibrio persistente del calcio, la disfuncion gonadal y

suprarrenal, la deficiencia de estrégenos o una vida sedentaria (Foroutan, 2024).
2.2.4 Etiopatogenia

La formacidn y reabsorcidn 6sea mantienen un equilibrio, lo que permite el mantenimiento
o0 pérdida fisioldgica de masa 6Osea sin alterar la calidad del hueso. A los 30 afios tanto en
hombres como en mujeres se completa la masa 6sea maxima; teniendo en cuenta que los
hombres tienen mayor masa 6sea que las mujeres. La masa Osea se estabiliza durante
aproximadamente 10 afios, después de esto, la pérdida 6sea se produce a un ritmo de
alrededor de 0,3 a 0,5%/afo, tomando en cuenta a las mujeres quienes, a partir de la
menopausia, tienen una pérdida de hasta un 3 a 5% al afio durante unos 5 a 7 afios (Baixauli
Garcia, y otros, 2022).

La alteracion en este equilibrio, produce de forma acelerada una pérdida désea cortical y
trabecular significativamente con respecto a lo esperable para la edad, define la osteoporosis
que podra ser primaria o secundaria en funcion del factor que provoca la aparicion de dicha

enfermedad (Baixauli Garcia, y otros, 2022).
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La osteoporosis se caracteriza por una resorcion 6sea desacoplada que conduce a una baja
masa 0sea, una microarquitectura comprometida y un deterioro estructural que aumenta la

probabilidad de fractura con un trauma minimo (Wu, y otros, 2021).

En la osteoporosis primaria, el principal mecanismo es la pérdida de masa 6sea debido al
aumento de la resorcion Osea, lo que resulta en una disminucion de la masa 6sea y un
deterioro de la microarquitectura, por otro lado, la osteoporosis secundaria es ocasionada por
ciertas condiciones médicas o medicamentos que pueden acelerar la pérdida 6sea, aumentar
el riesgo de fracturas, afectar directa o indirectamente la remodelacion dsea o intervenir con

la adquisicién de masa 6sea maxima en personas jovenes (Baixauli Garcia, y otros, 2022).

La remodelacion 6sea es un proceso coordinado para reparar microfracturas y mantener la
masa Osea. Wu et al. (2021) sefiala que la remodelacion puede iniciarse por factores
hormonales, ambientales y nutricionales. Los principales tipos de células implicadas en la
remodelacion 6sea son los osteoclastos (OC) que reabsorben el hueso y los osteoblastos (OB)

formadores de hueso los cuales forman la unidad de remodelacién 6sea.

También los osteocitos se han convertido en reguladores clave durante la tltima década, ya
que sirven como mecanosensores dentro del hueso y desempefian un papel regulador clave
en la homeostasis 6sea, dirigiendo y coordinando la reparacién. Los desequilibrios en el
proceso de remodelacion 6sea subrayan la fisiopatologia de la osteoporosis (Wu, y otros,
2021).

Por otro lado, cabe mencionar que, para garantizar el mantenimiento de la masa ésea, un
avance significativo es el descubrimiento de un sistema regulador del metabolismo déseo
conformado por el receptor activador del factor nuclear-kB (RANK), su ligando RANKL y
su receptor la osteoprotegerina (OPG). (Foger Samwald, Dovjak, Azizi-Semrad, Kerschan-
Schindl , & Pietschmann, 2020).

RANKL/RANK, es una via importante modulada por osteoblastos que afectan la densidad
de masa 6sea. En la via, RANKL se une a RANK como su receptor y eventualmente conduce
a la maduracion del precursor de osteoclastos. La osteoprotegerina es conocida como un
receptor sefiuelo para RANKL que previene la union RANKL-RANK vy las reacciones
siguientes (Tobeiha, Moghadasian, Amin & Jafarnejad, 2020).
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Para modular la diferenciacion de monocitos a osteoclastos, los osteoblastos liberarian
osteoprotegerina (OPG) y el ligando del activador del receptor NF-kB (RANKL), asi como
el factor estimulante de colonias de macréfagos (M-SCF) (Tobeiha, Moghadasian, Amin &
Jafarnejad, 2020).

La funcion del ligando RANKL se ve reforzado por el hecho de que citocinas que influyen
en la destruccion 0sea, acttan tratando indirectamente la sefializacion del RANKL. Entre
ellas se encuentran las citocinas proinflamatorias como la interleucina 1 (IL-1) y el factor de
necrosis tumoral (TNF), las cuales estimulan la resorcion dsea (Foger Samwald, Dovijak,
Azizi-Semrad, Kerschan-Schindl , & Pietschmann, 2020).

Etiopatogenia en Osteoporosis posmenopausica

Igualmente, la osteoporosis involutiva en mujeres posmenopausicas estd mediada por la
pérdida de estrégeno y durante las Gltimas tres décadas se ha registrado cada vez mas que el
sistema inmunoldgico adaptativo desempefia un papel esencial en el desarrollo de la
osteoporosis posmenopausica; el reconocimiento de que las citocinas derivadas de células T
afectan al hueso ha dado origen al campo de la osteoinmunologia. Estas citocinas
proinflamatorias en particular el TNFa y la interleucina IL-17A producida por las células T

tienen efectos prorresortivos y contribuyen a la patogénesis (Wu, y otros, 2021).

Se demostré que las células Th17 son impulsoras clave de la erosion dseay la IL-17A es un
potente promotor de la destruccion dsea, particularmente en el contexto de patologias
autoinmunes. Asimismo, varios estudios demostraron que el sistema inmunolégico y la
inflamacion desempefian un papel patogénico critico en la pérdida ésea desacoplada en el

contexto de la pérdida de estrogeno (Wu, y otros, 2021).

Por otra parte, la pérdida de estrogenos aumenta la permeabilidad intestinal, lo que conduce
a una mayor preparacion y activacion de la inflamacion en la mucosa intestinal, lo que lleva

a la generacion de células Th17 promotoras de la destruccion 6sea (Wu, y otros, 2021).
2.2.5 Factores de riesgo

Es una enfermedad multifactorial con una interaccion de factores genéticos, intrinsecos,

exogenos y de estilo de vida que contribuyen al riesgo de que un individuo padezca la
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enfermedad (Foger Samwald, Dovjak, Azizi-Semrad, Kerschan-Schindl , & Pietschmann,
2020).

Muchos factores estdn implicados en su desarrollo algunos de ellos se pueden modificar,
como los factores ambientales y algunos factores endocrinos. Entre los factores ambientales
incluyen: factores nutricionales, como una ingesta deficiente de calcio, principalmente la
deficiencia de vitamina D debido a problemas nutricionales, mala absorcién o baja
exposicion al sol, ingesta excesiva de proteinas en dietas desequilibradas, ingesta excesiva
de fosfato o ingesta excesiva de sal que aumenta la pérdida urinaria de calcio; estilos de vida
sedentarios, ejercicio anaerébico y carga mecanica excesiva, conforman tres factores que
causan directamente el riesgo de osteoporosis; tratamiento farmacolégico cronico como
anticonvulsivos, glucocorticoides, sedantes o quimioterapia; la ingesta de cafeina, alcohol o
tabaco; el peso corporal es responsable del 15% al 30% de las variaciones en la densidad
mineral 6sea (DMO) (Aibar-Almazan, y otros, 2022).

Por otro lado, los factores endocrinos incluyen: menarquia tardia o alteraciones del ciclo
menstrual, que son condiciones asociadas con una masa 0sea baja; menopausia quirurgica o
no quirurgica antes de los 45 afos; ser una mujer hormonalmente infértil; y deficiencia de
estrégenos antes de la menopausia como resultado de la anovulacion debido a la anorexia

nerviosa, ejercicio excesivo, estrés mental, etc. (Aibar-Almazan, y otros, 2022).
2.2.6 Clasificacion

Osteoporosis primaria: Es el tipo mas frecuente de osteoporosis, esta estrechamente
relacionada con la edad (Cuadrado Perez, 2022) . Dentro de esta clasificacion tenemos: la
osteoporosis idiopatica que se da en nifios y jovenes, y la osteoporosis involucional que
ocurre en ambos sexos y estd méas relacionada con el envejecimiento (Aibar-Almazan, y
otros, 2022).

La Osteoporosis involutiva se divide en dos tipos:

Osteoporosis posmenopausica o tipo I: Afecta a mujeres posterior a la menopausia entre
51-75 afios de edad, esta caracterizada por una pérdida 6sea rapida. Su causa es una funcion
ovarica disminuida (deficiencia de estrégenos acelerada), con lo que se acelera la pérdida de
masa Osea. Afecta especialmente al hueso trabecular, provocando fracturas vertebrales por

aplastamiento y de la extremidad distal del antebrazo (Aibar-Almazan, y otros, 2022)
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Osteoporosis senil o tipo 11: Afecta a hombres y mujeres mayores (a los 75 afios de edad)
(Aibar-Almazan, y otros, 2022). Se da por la pérdida de la cantidad y calidad 6sea con el
paso de los afios. La pérdida de masa dsea es inferior a la osteoporosis posmenopausica, se
caracteriza por que afecta tanto al hueso trabecular como al cortical por el envejecimiento.
Esto ocasiona fracturas de pelvis, vértebras, cadera y hueso proximal (Cuadrado Perez,
2022).

Osteoporosis secundaria: se presenta en menor frecuencia, con un 5% (Aibar-Almazan, y
otros, 2022). Se presenta por motivos distintos a la menopausia o a la edad. Las diversas
causas que la provocan (enfermedades hematoldgicas, endocrinas o gastrointestinales,
ademas de diversos farmacos o la inmovilizacion prolongada en el tiempo), tambien el uso
de glucocorticoides en tratamiento. Lo cual provoca disminucion de la vitamina D, de la
absorcién intestinal de calcio e hiperparatiroidismo secundario, y alterando la actividad de
los osteoblastos y la produccion excesiva de osteoclastos (aumentan la expresion de
RANKL) (Cuadrado Perez, 2022).

2.2.7 Manifestaciones Clinicas

Esta es una patologia silente ya que no sigue patrones clinicos preestablecidos y se manifiesta
de diversas formas durante su curso (Aibar-Almazan, y otros, 2022), no produce sintomas

en los pacientes hasta que aparece una fractura, por lo que se denomina epidemia silenciosa.

Si bien esta enfermedad no tiene sintomas generales, existen algunos signos y sintomas
concretos como: el dolor posterior a fracturas osteoporoticas, las deformidades y multiples
fracturas vertebrales por compresién que predisponen un aumento de la cifosis toracica y

lordosis cervical (Aibar-Almazan, y otros, 2022).

Una fractura por compresion vertebral inicia con un dolor stbito que no se irradia, se
intensifica al soportar peso y por lo general, se suspende en 1 semana, no obstante, puede
mantenerse un dolor que puede durar meses o ser constante (Baixauli Garcia, y otros, 2022).

2.2.8 Diagnostico

El diagndstico de esta patologia implica una evaluacion minuciosa del riesgo de osteoporosis

y el riesgo de fractura; ademas de incluir ciertas pruebas, entre ellas:
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Evaluacioén clinica

La evaluacion de fractura por fragilidad, por definicion, puede darse espontaneamente o
después de un traumatismo, excluyendo las fracturas craneofaciales, de manos y pies (

Imamudeen, y otros, 2022)

Antecedentes de dolor de espalda repentinos o pérdida de altura pueden indicar la presencia
de fracturas vertebrales ocultas. La evaluacion del riesgo de caidas se realiza mediante
cuestionarios estandarizados y se deben evaluar la marcha y el equilibrio ( Imamudeen, y
otros, 2022).

La deteccidn de fracturas vertebrales se puede realizar documentando cifosis, pérdida de
altura prospectiva de >2 cm en un afio, distancia entre costillas y pelvis <2 dedos de ancho

y una distancia entre el occipucio y la pared de >5 cm ( Imamudeen, y otros, 2022).
Densitometria

Es una forma mejorada de tecnologia de rayos X y constituye una prueba estandar
concluyente, permite medir la densidad de calcio que existen en los huesos y evaluar la

densidad mineral 6sea (DMO) como un predictivo de riesgo de fractura (Rocha , 2021).

La DMO se mide mediante absorciometria dual de rayos X (DEXA), que es una medida
sustituta de la resistencia dsea, que representa aproximadamente el 70% de la resistencia

6sea ( Imamudeen, y otros, 2022).

Los principales sitios utilizados son la columna lumbar (L1 a L4), la cadera total y el cuello
femoral, recomendado usar el antebrazo distal cuando no se puede utilizar la cadera y/o la
columna lumbar ( Imamudeen, y otros, 2022)

Existen definiciones de la Organizacion Mundial de la Salud para determinar si una persona
padece osteoporosis basadas en los niveles de DMO (Pacheco-Pantoja, Salazar-Ciau, &
Yahez-Pérez, 2022).
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Nivel Definicion

DMO dentro de 1 DE (£1) de la
media del adulto joven.

DMO entre -1 y -2.5 DE por debajo
de la media de los adultos jovenes.
DMO es 2.5 DE o mas por debajo
Osteoporosis de la media del adulto joven (2.5
DE o menos).

DMO es mas de 2.5 DE por debajo
de la media del adulto joven v una o
mas fracturas osteoporaticas.

Normal

Baja masa dsea

Osteoporosis severa
(establecida)

DE= desviacion estandar

Figura 1. Osteoporosis basadas en los niveles de DMO

Fuente: (Pacheco-Pantoja, Salazar-Ciau, & Yafez-Pérez, 2022).
Imagenol6gicos

Como apoyo diagnostico de la osteoporosis se puede utilizar la radiografia panoramica la
cual ofrece datos confiables con indices de evaluacion para detectar disminucion de la

densidad mineral 6sea (DMO), principios o presencia de osteoporosis (Rocha , 2021).
Laboratorio

En relacion al diagnostico mediante laboratorio, existen algunos marcadores bioquimicos
tales como osteocalcina sérica, la fosfatasa alcalina total sérica y la hidroxiprolina en orina,
los cuales indican el estado del recambio dseo en todo el sistema esquelético en general; sin
embargo, no ofrece valores para zonas especificas (Rocha , 2021).

Los marcadores de recambio 6seo (BTM) son marcadores moleculares de remodelacion 6sea
que se utilizan para evaluar el estado del recambio 6seo en determinadas situaciones clinicas;
los mismos se miden para confirmar la eficacia, la absorcién oral y el cumplimiento de los

medicamentos, Util en el manejo de la osteoporosis ( Imamudeen, y otros, 2022)
Evaluacion del riesgo de fractura

La herramienta de evaluacion del riesgo de fractura (FRAX) es una forma precisa de medir

la probabilidad de una fractura en los préximos 10 afios (Foroutan, 2024).

Alto riesgo de fractura
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El primer paso es identificar qué pacientes tienen un riesgo alto o muy alto de fractura, para
lo cual se hallan disponibles herramientas de prondstico, entre ellas la herramienta de
evaluacion del riesgo de fractura (FRAX) es la més utilizada, para reconocer a las personas
con alto riesgo de fractura osteoporotica y ayudar a los médicos en las decisiones de manejo
(Brown, 2021).

En el caso de la Osteoporosis posmenopausica la mayoria de las directrices recomiendan el
tratamiento para mujeres con alto riesgo de fractura, utilizando umbrales de intervencion
fijos, definidos como: (1) mujeres mayores a 50 afios con antecedentes de osteoporosis;
importante fractura (cadera, vertebral, himero, antebrazo) sin el requisito de una DMO
osteoporotica (puntuacion T de columna lumbar o cadera < —2,5); (2) mujeres mayores a 65

afios con factores de riesgo y DMO osteoporética (Brown, 2021).
Muy alto riesgo de fractura

Brown (Brown, 2021) indico en un disefio de cohorte a nivel nacional con una gran poblacion
representativa de una base de datos validada, los tres factores de riesgo mas importantes para
la fractura osteoporotica: edad avanzada, antecedentes de fractura por fragilidad reciente (2

afios) y el uso reciente de glucocorticoides orales (>30 dias en el afio pasado).

Algunos autores han sugerido mejorar la capacidad predictiva de FRAX para pacientes con
muy alto riesgo de fractura integrando caracteristicas de fracturas anteriores como el nimero,
la ubicacion y el tiempo, los ajustes al alza del riesgo de fractura mejoran la evaluacién de

FRAX aproximadamente 10% de personas con muy alto riesgo (Brown, 2021).

2.2.9 Tratamiento

El tratamiento de la osteoporosis se puede basar en uno farmacologico y no farmacolégico.
Tratamiento no farmacoldgico

Nutricion:

Para mantener una salud dsea es importante tener una adecuada ingesta de macro y
micronutrientes. Los nutrientes esenciales incluyen calcio, la vitamina D y las proteinas
(Anam & Insogna, 2021).El consumo de nutrientes puede influenciar en la osteoporosis de

manera directa o indirecta, de manera directa se refiere como parte de la propia estructura
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0sea, en cuanto a la influencia indirecta nos referimos al proceso de absorcion y utilizacion

de los mismos (Aibar-Almazan, y otros, 2022).

Al hablar de nutricion y osteoporosis, el calcio es uno de los componentes principales de los
huesos y juega un rol importante en la rigidez Osea, esencial para la formacion y
remodelacion 6sea (Anam & Insogna, 2021). Este nutriente desempefia un papel sustancial
en la osteogénesis debido al aumento de la concentracion de osteopentina y osteocalcina,
promueve la formacion de hueso nuevo e incrementa el nimero de marcadores estrogénicos
(Aibar-Almazan, y otros, 2022).

La ingesta inadecuada de calcio conduce a una disminucion de la absorcién de calcio y a un
hiperparatiroidismo secundario, lo que resulta en un aumento de la resorcién 6sea. Con el
envejecimiento, la eficacia del calcio intestinal disminuye; por lo tanto, la ingesta adecuada

de calcio es transcendental para mantener la salud 6sea (Anam & Insogna, 2021).

No obstante, el consumo de calcio en la poblacién sigue siendo inferior a la recomendada
por varias organizaciones, debido a la disponibilidad limitado de alimentos ricos en calcio,
por esta razén los suplementos de calcio, se han vuelto populares, pero en varios estudios ha
surgido controversia sobre el consumo de suplementos de calcio ya que se asocian con
enfermedades cardiovasculares, es por eso que la mejor opcidn proviene de fuentes dietéticas
(Aibar-Almazan, y otros, 2022).

En cuanto a la vitamina D es una prohormona esteroide fundamental en la absorcion y
regulacion del calcio en el intestino. Este nutriente se obtiene a partir de la produccion
subcutanea procedente de la luz solar en un 80-90%, y en menor cantidad a través de la dieta
en un 10-20%, debido a la disponibilidad limitada de alimentos ricos en vitamina D (Aibar-
Almazan, y otros, 2022). Los alimentos o los suplementos llegan al higado donde se
transforman en 25-hidroxi vitamina D la cual posterior se utiliza como sustrato para la 1,25-
dihidroxivitamina D, que es un regulador importante para la absorcion intestinal activa del
calcio (Anam & Insogna, 2021). Esta vitamina favorece unos niveles adecuados de calcio en
sangre, lo que favorece el crecimiento d6seo y latransformacion de osteoblastos y

osteoclastos, reduciendo asi el riesgo de osteoporosis (Aibar-Almazan, y otros, 2022).

En varias revisiones sistematicas y metaanalisis demostraron que la suplementacién conjunta

de calcio y vitamina D reducen el riesgo de fracturas, en pacientes con y sin osteoporosis, y
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un aumento modesto de la DMO. Los niveles optimos de calcio y vitamina D alin son
controvertidos, pero en general a la se les recomienda consumir 1200 mg de calcio y 800 Ul
de vitamina D al dia, tanto a mujeres posmenopausicas como a hombres de 70 afios en
adelante (Anam & Insogna, 2021).

El consumo de proteinas también es un factor nutricional importante para la salud 6sea
porque proporciona los aminoacidos necesarios para la formacion de la matriz dsea y

estimula la formacion 6sea mediante IGF-1 (Aibar-Almazan, y otros, 2022).
Ejercicio fisico

El realizar ejercicio fisico aumenta la DMO, el tener inactividad fisica conlleva a su
disminucion. El ejercicio reduce el riesgo de fracturas de cadera en mujeres adultas y reduce
el riesgo de caidas mejorando la fuerza muscular, el equilibrio y la movilidad (Aibar-

Almazan, y otros, 2022).

La actividad fisica tiene importantes efectos hormonales al regular los niveles de estrogeno,
PTH y glucocorticoides implicados en el metabolismo 0seo. El
entrenamiento fisico continuo promueve la proliferacion de estrogenos, que son protectores
6seos ya que reducen la produccién de citoquinas osteoclasticas, promueven la proliferacion

de los osteoblastos y reducen la apoptosis de los osteocitos (Aibar-Almazan, y otros, 2022).

De igual manera la actividad fisica en la osteoporosis esta relacionada con la tasa metabdlica
basal (TMB), se ha confirmado que el ejercicio cardiovascular y de resistencia incrementa
la TMB, la cual podria ser un importante predictor de osteoporosis al estar relacionado
directamente con la DMO, cuanto mayor es la TMB, mejor estara la salud 6sea (Aibar-

Almazan, y otros, 2022).

Varias organizaciones, recomiendan, que las personas que buscan prevenir o para el
tratamiento de la osteoporosis, deben realizar ejercicio al menos 30 minutos 3 veces por
semana (Anam & Insogna, 2021). Ademéas de esta actividad fisica se puede realizar
ejercicios con pesas cuando la pérdida dsea es leve o para prevencion; pero si la DMO se ha
visto comprometida, la tension adicional sobre los huesos puede aumentar en el riesgo de

fractura (Aibar-Almazén, y otros, 2022).
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A travées de un metaandlisis, realizado de 43 ensayos aleatorios demostro
que varios ejercicios con pesas, incluidos el entrenamiento de resistencia, trotar, jugar tenis
y caminar son efectivos. El ejercicio més eficaz para la DMO en el cuello femoral fue el
ejercicio de alta fuerza sin soporte de peso, mientras que la combinacion mas ejercicios fue

maés eficaz para la DMO de la columna lumbar (Anam & Insogna, 2021).

Ciertas terapias utilizadas en pacientes con osteoporosis son el ejercicio de resistencia,
natacion y el entrenamiento propioceptivo. El ejercicio de resistencia actla sobre sobre el
hueso desde la uniéon miotendinosa y la contraccién muscular provoca un aumento de la
tension del tenddn, estimula la respuesta osteogénica del hueso y aumenta la densidad dsea
(Aibar-Almazan, y otros, 2022).

En cuanto a la natacién. Estos ejercicios crean tension muscular reduciendo el riesgo de
caida, una ventaja para adultos mayores, antiguamente se pensaba que los ejercicios
acuaticos disminuian la DMO, pero se han realizado estudios que demuestran lo contrario
(Aibar-Almazan, y otros, 2022). En una revision sistematica y un metaanalisis, se evidencio
que la natacion puede tener efectos sobre la densidad de las vértebras lumbares en nadadoras
premenopausicas, y mejora la DMO, por lo que ayudaria en la prevencion y tratamiento de
la osteoporosis (Su, Chen, & Xie, 2020).

Prevencién de caidas

La mayoria de las fracturas relacionadas con la osteoporosis son causadas por caidas, por
ende, se debe manejar los factores de riesgo de caidas. Los factores de riesgo de caidas
incluyen un historial médico previo de caidas, debilidad muscular, marcha inestable, uso de

medicamentos, riesgos domésticos y discapacidad visual. (Anam & Insogna, 2021)

Las caidas se pueden reducir mediante diversas intervenciones, como iniciar un
programa de pérdida de peso, ejercicios para mejorar el equilibrio y la fuerza, evitar
la polimedicina, valorar y corregir la vision y el uso de ayudas (Anam & Insogna, 2021).

Tratamiento farmacolodgico

Los farmacos utilizados en la osteoporosis, se dividen en farmacos antirresortivos conocidos
como “inhibidores de la resorcion 6sea”, entre los cuales tenemos los moduladores selectivos

de los receptores de estrégenos ( Raloxifeno, bazedoxifeno), los bifosfonatos (Alendronato,
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risedronato, ibandronato, acido zoledronico) y el anticuerpo rankl (Denosumab), y por otro
lado los agentes anabdlicos conocidos como “aceleradores de la formacion dsea, como los
anélogos de la hormona paratiroidea (teraparatida, abaloparatida), aprobados por la

Administracion de Alimentos y medicamentos FDA (Aibar-Almazan, y otros, 2022).
Bifosfonatos

Los bifosfonatos (BP), son los farmacos de primera linea para el tratamiento y prevencion
de Osteoporosis en mujeres posmenopausicas, y en pacientes con osteoporosis inducida por

glucocorticoides, a excepcion del ibandronato (Prync, y otros, 2023).

Se ha demostrado que el alendronato, el risedronato y el acido zoledrénico (intravenoso)
aumentan la DMO y reducen el riesgo de fracturas en mujeres posmenopausicas y en OPIGC
(Prync, y otros, 2023). Los bifosfonatos aumentan la densidad mineral 6sea, inhiben la
adhesion de los osteoclastos a la superficie del hueso, son antirresortivos especialmente al
unirse a la hidroxiapatita del tejido, ademas inhiben la enzima lisosomal, pirofosfatasa,
previniendo la resorcion O6sea (Gonzélez Villegas, Polanco Méndez, Ramirez Garita,
Vargas Aguilar, & Vargas Avila, 2020).

La duracion dptima del tratamiento con bifosfonatos no esta clara, se recomienda su
interrupcion o descanso segun la relacién riesgo-beneficio. Estos farmacos se acumulan en
los huesos y se liberan meses 0 afios después de suspender el tratamiento (Prync, y otros,
2023).

Moduladores selectivos del receptor estrogenico (SERM)

Raloxifeno: Se une a los receptores de estrégeno y aumentala expresion de genes
dependientes de estrdgeno, reduciendo asi la resorcidén 6sea en OPMPM. Son el tratamiento
de primera linea en pacientes que tiene riesgo bajo de fractura de columna vertebral. Al tener
efectos antagonistas selectivos en el tejido mamario, se considera su uso en mujeres que

ademas tengan riesgo aumentado de desarrollar cancer de mama (Prync, y otros, 2023)

Tibolona: Estos medicamentos interactian y potencias los receptores de estrogeno y

progesterona y androgenos (Prync, y otros, 2023).

Estrogenos conjugados/ bazedoxifeno:

32



La combinacion de estrogenos conjugados con bazedoxifeno, fue aprobado por la FDA
Para la prevencion de OPMPM con Utero intacto y tratamiento de sintomas vasomotores de
moderados a severos (Prync, y otros, 2023).

Biofarmacos
Analogo de la hormona paratiroidea

Teriparatida: primer tratamiento anabdlico, aceptado en 2002 (FDA), para la terapéutica en
OP, es un analogo recombinante de la fraccion 1-34 de la hormona paratiroidea humana
(PTH). Se origina por fermentacion de bacterias recombinantes que contienen el gen del
péptido humano. Se administra en pequefias dosis de forma intermitente para promover la
formacion de hueso nuevo en la superficie del mismo por estimulacion osteobléastica (Prync,
y otros, 2023).

La teriparatida, al ser un analogo de la parathormona estimula la actividad de los
osteoblastos, puede disminuir significativamente la incidencia de fracturas en poblaciones
de alto riesgo (Wan, Chen, Ma, & You, 2023).

La teriparatida se puede utilizar en el tratamiento plausible para GIOP, ya que estimula
directamente la osteoblastogénesis e inhibe la apoptosis de los osteoblastos, previniendo asi
dos mecanismaos clave de pérdida 6sea promovidos por la terapia con GC (Yuan, Liang, Zhu,
& Xie, 2023). Reduce eficazmente el riesgo de fracturas vertebrales y no vertebrales en
mujeres posmenopausicas y en hombres, también reduce eficazmente en aproximadamente
un 50% el riesgo de fracturas de cadera en la osteoporosis inducida por glucocorticoides

(Hauser, Alonso, & Riches, 2021).

Este farmaco en comparacion con otros medicamentos, demostré6 un mejor perfil de
seguridad en términos de efectos adversos, resulto ser la mejor opcidn para prevenir eventos
adversos, eventos adversos graves, fracturas no vertebrales y mejorar la DMO de la columna.
Ademas, la teriparatida disminuyo el desarrollo de fracturas vertebrales en comparacion con
el &cido ibandronico, y mejord la DMO de la columna, por lo que puede surgir como la
primera opcion en mujeres con osteoporosis posmenopausica (Wan, Chen, Ma, & You,
2023).
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En personas con alto riesgo de fracturas, se sugiere el tratamiento inicial con farmacos
anabolicos, por ejemplo, la teriparatida, seguido de agentes antirresortivos por ejemplo, los
bifosfonatos, para mantener una densidad Gsea alta. Esta terapia secuencial puede ser una
estrategia clinica para una disminucion rapida y sostenida del riesgo de fracturas (Wan,
Chen, Ma, & You, 2023).

Abaloparatide: segundo anabolico aprobado por la FDA en el afio 2017, es un farmaco
anabolico como alternativa de tratamiento en mujeres posmenopausicas con 0steoporosis.
Es un analogo sintético del péptido relacionado con la hormona paratiroidea (PTHrP) con
sustituciones de aminoacidos entre las posiciones 22 y 31 de PTHrP (1-34). Tiene un efecto
favorable sobre la DMO, y posee un menor riesgo de eventos adversos que la Teriparatida.
(Hong, y otros, 2023)

La dosis diaria en adultos es de 80 pg via subcutanea, su duracion no debe exceder los 24
meses. Las indicaciones de este farmaco es mujeres posmenopausicas con osteoporosis con
alto riesgo y maltiples fracturas, o en pacientes que han fracasado o son intolerantes a otras
terapias disponibles antiosteoporosis. Las contraindicaciones en pacientes con
hiperparatiroidismo primario o secundario, hipercalcemia, palpitaciones, calculos urinarios,

osteosarcoma y otros (p. ej., antecedentes de enfermedad de Paget) (Hong, y otros, 2023).

Se recomienda un tratamiento anabdlico inicial con abaloparatide por 18 meses para
incrementar la masa ésea y reducir el riesgo de fracturas vertebrales y no vertebrales, seguido
de un tratamiento con el agente antirresortivo alendronato durante hasta dos afios adicionales

y aumentar la DMO (Miller, y otros, 2020).
Anticuerpos monoclonales
Denosumab

Es un anticuerpo monoclonal totalmente humano dirigido contra el receptor activador del
ligando del factor nuclear kappa B (RANKL) que bloquea su unién a RANK, inhibiendo el
desarrollo y la actividad de los osteoclastos, reduciendo la resorcion dsea del hueso
trabecular y cortical y aumentando la densidad 6sea (Kobayakawa, Miyazaki, Saito, Suzuki,,
& Nakamura, 2021).
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Este medicamento fue aprobado para el tratamiento de la osteoporosis en 2010, es el primer
y Unico inhibidor de RANKL que recibe aprobacion regulatoria y el primer farmaco con
anticuerpos aprobado para el tratamiento de la osteoporosis posmenopausica. (Kendler,
Cosman, Robert, & Serge, 2022)

La dosis de denosumab es de 60 mg administrados por via subcutanea cada 6 meses, previene
la resorcion 6sea mediada por osteoclastos, lo que reduce el riesgo de fractura osteoporética.
Es la primera linea de tratamiento en pacientes con alto riesgo de fractura y en pacientes que
no toleran terapias orales. El principal beneficio del denosumab es el incremento notable y
continuo de la DMO durante al menos 10 afios, y la evidencia indica que el denosumab puede
ser apropiado como tratamiento inicial contra la osteoporosis, ya que tiene una
utilidad/versatilidad Gnica para proteger a los pacientes de alto riesgo del impacto a largo

plazo de las fracturas osteoporoéticas en la salud (Kendler, Cosman, Robert, & Serge, 2022).

Denosumab también se utiliza en el tratamiento de la osteoporosis en hombres y en la
osteoporosis inducida por glucocorticoides. Es un tratamiento viable, seguro y eficaz de

forma indefinida para la mayoria de los pacientes (Noble, McKenna, & Crowley , 2021).

Una de las limitaciones para el uso de denosumab es el riesgo de hipocalcemia debido
a patologias como malabsorcion o enfermedad renal crénica (ERC), sin embargo, se puede
utilizar con precaucién en pacientes con insuficiencia renal crénica (Prync, y otros, 2023).
En pacientes susceptibles a hipocalcemia y cambios en el equilibrio mineral, se debe
controlar el calcio, el magnesio y el fésforo séricos durante los 14 dias de la inyeccion de
denosumab. Ademas, se debe enfatizar la importancia de asegurar una ingesta adecuada de
calcio y vitamina D antes de iniciar el tratamiento en pacientes con riesgo de hipocalcemia.
Por este motivo, se deben comprobar los niveles de calcio sérico antes de cada dosis

de denosumab. (Prync, y otros, 2023).
Recomendaciones de tratamiento

v/ Segun Brown, en mujeres posmenopausicas con alto riesgo de fracturas, el
tratamiento inicial son los bifosfonatos (alendronato, risedronato, acido zoledrénico
e ibandronato) o denosumab como alternativa, para disminuir el riesgo de fracturas
(Brown, 2021).
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v' En mujeres posmenopausicas con osteoporosis con muy alto riesgo de fractura, como
aquellas con fracturas vertebrales graves o maltiples, es recomendable el tratamiento
con teriparatida durante 2 afios como tiempo maximo para disminuir las fracturas
vertebrales y no vertebrales (Brown, 2021),

v" En aquellas mujeres posmenopausicas con riesgo muy alto de fractura, asi como
aquellas con osteoporosis grave (puntuacion T baja <-2,5) o fracturas vertebrales
multiples, el tratamiento recomendado es romosozumab por 1 afio para mermar las

fracturas vertebrales, de cadera y fracturas no vertebrales (Brown, 2021).
Tratamiento segun el riesgo

La razon fundamental para una caracterizacion mas refinada del riesgo es dirigir las
intervenciones apropiadas. Por lo tanto, las recomendaciones de tratamiento iniciales para
mujeres con alto riesgo normalmente podrian comenzar con un inhibidor de la resorcion
6sea. Por ejemplo, el Instituto Nacional de Excelencia Clinica del Reino Unido (NICE) y las
directrices IOF/ESCEOQ recomiendan bifosfonatos orales sin embargo en todo el mundo se
recomienda una gama muy amplia de intervenciones farmacoldgicas. Por el contrario, las
mujeres con un riesgo muy alto podrian recibir un tratamiento mas adecuado con un
tratamiento anabolico seguido posteriormente de un inhibidor de la resorcion 6sea (Kanis, y
otros, 2020).

36



CAPITULO IIlI.
3. METODOLOGIA
3.1 Tipo de Investigacién

Esta investigacion es de tipo basica orientada hacia el analisis de los avances diagnosticos y
terapéuticos en el manejo de la osteoporosis. Con un enfoque cualitativo porque fue una
revision bibliogréafica acerca del mecanismo etiopatogénico, diagnostico y tratamiento de la
enfermedad, con informacidn de investigaciones previamente realizadas sobre este tema del

campo médico.
3.2 Disefio de Investigacion

Esta investigacion es de tipo no experimental, descriptivo, transversal y documental que
consistié en la realizacion de una revision bibliografica. Al ser no experimental no requirié
manipulacion de variables. Su alcance fue descriptivo facilitando la obtencién de
informacion actualizada para poder describir el mecanismo etiopatogénico de la
osteoporosis. Transversal ya que se recopilo articulos que se publicaron en un lapso de 5
afios atrds. Documental ya que se consulté en documentos basados en el manejo de la

Osteoporosis.
3.3 Técnica de investigacion

Se utiliz6 como técnica de investigacion la revision documental, se realizé una blsqueda
exhaustiva en bases de datos cientificas regionales y de alto impacto, donde se recolecto
informacion actualizada y detallada sobre la Osteoporosis, Para la busqueda de informacién
se utilizd descriptores de salud en idioma inglés y espafiol con ayuda de operadores
booleanos, que permitieron la obtencion de informacion en relacion al mecanismo

etiopatogénico, diagnostico, y tratamiento de la osteoporosis.
3.4 Poblacion de estudio y tamafio de muestra

El universo esta conformado por todos los articulos que se tomaron en consideracion para la
realizacion de esta revision relacionados a los aspectos clinicos, diagndsticos y terapéuticos
en el manejo de la osteoporosis que ascendieron a 90 documentos entre ellos articulos de

revistas indexadas de alto impacto y regional, tesis de grado y posgrado, monografias, libros
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de texto. Asi mismo se tomo en cuenta las fuentes primarias, secundarias y terciarias para

obtener la informacion.

Finalmente, la muestra quedo conformada por 43 articulos. Los cuales fueron seleccionados

mediante el analisis realizado con el diagrama de flujo de identificacion y seleccidn de

documentos usado en la investigacion (figura 2). Los articulos escogidos dentro de la

muestra de investigacion cumplieron con los siguientes criterios de inclusion:

e Documentos que contengan informacion en relacion con la osteoporosis, aspectos

clinicos y epidemioldgicos, su mecanismo etiopatogénico, diagnéstico y tratamiento.

e Documentos publicados en los Gltimos 5 afios, con excepcion a libros de texto se

establecid un plazo a 10 afios.

e Documentos que evidencien adecuado esquema metodolégico en relacion al tipo de

investigacion realizada.

Articulos cientificos identificados
Registros (n = 90)

Articulos excluidos por ser duplicados en
los buscadores
(n=10)

}

Registros de los articulos después

de eliminar los duplicados (n=80)

Articulos incompletos sin conclusiones
relevantes (n=12)
Articulos que no cumplen el periodo de

tiempo establecido (n=9)

Articulos evaluados a texto
completo (n =59)

!

Articulos sin resultados significativos
superiores a p:0.005 (n =7)
Articulos excluidos por errores metodoldgicos

0 presencia de sesgos (n=9)

Articulos seleccionados para la
investigacion por cumplir todos
los pardmetros necesarios (n=43)

Figura 2. Flujograma de identificacion y seleccion de documentos.

Fuente: Elaboracion propia
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3.5 Procesamiento de datos

El procesamiento de datos de la revision bibliogréfica se baso en una minuciosa seleccion
de estudios de los cuales se recopild informacion relevante en relacion al tema central de
investigacion con el fin de organizarla y homogenizar los datos recopilados en una base de
datos en Excel, en donde posterior a un analisis se realizaron los resultados en relacion a los
objetivos especificos necesarios para la redaccion de la discusion. La discusion de resultados
comparo6 toda la informacion relevante, lo que permitié la elaboracion de conclusiones y el

desarrollo de las recomendaciones el torno al problema de investigacion.

3.6 Aspectos éticos

Con relacion a los aspectos éticos de esta revision se tomo en cuenta lo siguiente
e Respeto del derecho de autor en cada documento utilizado.

e Se utilizo la informacion solo con fines investigativos.

e No se utilizaron datos personales.
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CAPITULO IV
4. RESULTADOS Y DISCUSION

El estudio de la osteoporosis cobra suma importancia al tomar en cuenta que se constituye
como una de las enfermedades con mayor prevalencia en el adulto mayor y las mujeres
posmenopausicas por lo que cual es necesario actualizar los aspectos clinicos, diagnosticos
y terapéuticos en el manejo de la osteoporosis.

Es importante mencionar que para lograr un manejo 6ptimo de la osteoporosis se debe
sostener una relacion estrecha entre el mecanismo etiopatogénico de la enfermedad, su
diagnostico y el tratamiento que se brinda. La figura 3 representa esta correlacion
mencionada, basada en la interrelacion que existe entre objetivo general y los objetivos

especificos de la investigacion,

Describir el Especificar los
mecanismo Avances elementos basicos que
etiopatogénico de ~ diagnosticos y posibilitan el

aparicion de la diagndstico de la

terapéuticos en el

Osteoporosis. Osteoporosis.

manejo de la
osteoporosis

4

Agentes terapéuticos
utilizados en el tratamiento
de la osteoporosis y sus

principios farmacoldgicos.

Figura 3. Relacidn entre el objetivo general y objetivos especificos de la investigacion

Fuente: Elaboracion propia
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Describir el mecanismo etiopatogénico de aparicion de la Osteoporosis.

La osteoporosis es una enfermedad multifactorial, por lo cual para lograr comprender su

aparicion es necesario conocer su mecanismo etiopatogénico, para lo que se analizaron los

siguientes articulos. En la tabla 1 se muestra un resumen de los documentos que aportaron

informacion sobre el mecanismo etiopatogénico de aparicion de la Osteoporosis.

Tabla 1

Articulos seleccionados para describir el mecanismo etiopatogénico de aparicion de la

osteoporosis

Autor

Titulo

Aporte

Ursula Foger-Samwald,

Peter Dovjak , Ursula

Azizi-Semrad ,
Katharina Kerschan-
Schindl , Peter

Pietschmann (2020)

Osteoporosis:

fisiopatologia y opciones

terapéuticas

La revision resalto la necesidad de

ampliar  investigaciones  para

identificar ~ nuevos  objetivos

terapéuticos, basandose en los

mecanismos fisiopatoldgicos
tradicionales de la enfermedad,
como la deficiencia de estrdgenos,
vitamina D o hiperparatiroidismo
secundario, sin embrago también
describio ultimas

que en

investigaciones se revelan
mecanismos como la interaccion
sistema

entre el hueso vy el

inmunoldégico, el  microbioma
intestinal y la denescencia celular
los cuales podrian proporcionar

posibles opciones de terapéuticas.

Autor Titulo Aporte
Aibar-Almazan, Estado actual del | Esta revision brindo una vision
Agustin; Voltes- | diagndstico y | general de las bases teoricas en
Martinez, Ana; | tratamiento de la | relacién a la biologia 6sea, Util para
Castellote-Caballero, osteoporosis la comprension del mecanismo
Yolanda; Afanador- etiopatogénico, ya que resalto el
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Restrepo, Diego proceso de remodelacion dsea, el
Fernando; Carcelén- cual es un sistema equilibrado, que
Fraile, Maria  del inicia con la resorcion Osea Yy
Carmen; LoOpez-Ruiz, termina con la formacion de
Elena (2022) osteoblastos, proceso guiado por
vias de sefializacion como los
activadores del receptor del factor
nuclear B  (RANK)/RANKL/
osteoprotegerina (OPG) vy la

sefializacion canonica Wnt.

Autor Titulo Aporte

Foroutan, Behzad | Etiologia, Esta revision proporciono
(2024) epidemiologia, informacion en relacion a la
diagnéstico, dieta y | etiopatogenia de la enfermedad
tratamiento de la | explicando que la osteoporosis
osteoporosis: una | primaria no tiene causa especifica

revision narrativa

sin embargo una deficiencia de
estrogeno, la disfuncion gonadal y
suprarrenal, el envejecimiento del
esqueleto y una deficiencia de
calcio propician su desarrollo. Por
otro lado, la  osteoporosis
secundaria puede presentarse con
mayor frecuencia con el uso de
medicamentos como
anticonvulsivos, antirretrovirales,
otros.
de

diabetes

glucocorticoides,  entre

También por antecedentes

enfermedades  como

mellitus, hipotiroidismo, artritis
reumatoide y lupus eritematoso

sistémico.

Nota. Elaboracion propia
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Especificar los elementos basicos que posibilitan el diagnostico de la Osteoporosis.

El diagnodstico de la osteoporosis se basa en la densitometria dsea, sin embargo, existen

varios elementos que apoyan su diagndstico, los cuales es conveniente analizar. En la tabla

2 se muestra un resumen sobre los elementos que posibilitan el diagndstico de la

osteoporosis.

Tabla 2

Articulos seleccionados para especificar los elementos

diagnostico de la Osteoporosis.

basicos que posibilitan el

Autor

Titulo

Aporte

LeBoof M, Greenspan S,
Insogna K, Lewiecki E,
Saag KG, Singer AJ, Siris
E (2022)

Guia del médico para la
prevencion y el tratamiento

de la osteoporosis.

La prevencion, el
diagnostico y el tratamiento
de la Osteoporosis deben ser
un componente rutinario, La
Fundacion para la Salud
Osea y la Osteoporosis,
indica que el diagndstico de
debe

realizarse con un enfoque

la  osteoporosis,

realizando
detallada del

integral, una
evaluacion
riesgo de fractura, tener en
cuenta los antecedentes
personales 'y familiares,
factores de riesgo y realizar
un examen fisico detallado,
para determinar que
pacientes deben realizarse
una medicion de la densidad
mineral désea basada en el

perfil de riesgo de fractura 'y
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la evaluacién de la salud

Osea. Ademéds, existen
tecnologias de diagnostico
distintas a la DXA como la
tomografia computarizada
cuantitativa, la ecografia
cuantitativa y la resonancia
magnética. Asi como se
describen varias terapias
farmacoloégicas 'y  no
farmacologicas que
preservan la masa Osea a
bajo costo. El aplicar una
evaluacién de riesgo de
fractura con un seguimiento
y monitoreo contribuye a
una mejor calidad de vida en

los pacientes.

Autor

Titulo

Aporte

Yen TY, Ho CS, Chen YP,
Pei YC (2024)

Precision diagnoéstica del
aprendizaje profundo parala
prediccion de la
osteoporosis mediante
radiografias simples: una
revision sistematica y un

metanalisis

La revisién enfatiza que la
osteoporosis se diagnostica
midiendo la  densidad
mineral 6sea (DMO) del
cuello femoral mediante
absorcion de rayos X de
energia dual (DXA), sin
embargo, con los avances
tecnoldgicos, se han
desarrollado sistemas de
diagnostico asistidos por
imagenes como la
radiografia, tomografia o

resonancia magnética que
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apoyan el  diagnostico
clinico y proporcionan
informacion atil para los
profesionales de salud en
relacibn a la deteccion
temprana y conlleva a
reducir el riesgo de fracturas
y complicaciones
relacionadas con la
osteoporosis. Por otro lado,
debido a la escasez de
estudios relacionados, se
evidencia el desarrollo de
mas investigaciones para

explorar su utilidad.

Nota. Elaboracién propia

Describir los principales agentes terapeuticos utilizados en el tratamiento de la
osteoporosis y sus principios farmacoldégicos.

La diversidad de factores desencadenantes de la osteoporosis implica el desarrollo de varios
farmacos que permitan una estrategia terapéutica optima para cada paciente, por lo g es
necesario describir los principales agentes terapéuticos utilizados, para ello se analizé los
siguientes articulos. En la tabla 3 se muestra un resumen de los documentos que aportaron
informacion sobre los principales agentes terapéuticos y sus principios farmacol6gicos
utilizados en el tratamiento de la osteoporosis.

Tabla 3

Articulos seleccionados para describir los principales agentes terapéuticos utilizados en el

tratamiento de la osteoporosis y sus principios farmacolégicos

Autor Titulo Aporte
Vielma  Guevara, José | Tratamiento de la | Para el tratamiento de la
Ramon (2023) osteoporosis. Revision | Osteoporosis los
sistematica bifosfonatos  orales o
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intravenosos han
proporcionado
tradicionalmente excelentes
alternativas terapéuticas; sin
embargo, al uso prolongado,
se han observado algunos
efectos secundarios. Otras
estrategias de tratamiento
incluyen la teriparatida, el
denosumab y el ranelato de
estroncio. Es una condicion
quimioterapéuticamente
tratable, donde el médico
busca ofrecer la mejor
calidad de vida posible para
el paciente, al prevenir la
consecuencia mas temible:
las fracturas. El uso de
biomarcadores de
metabolismo Gseo es ideal
para controlar los efectos

del tratamiento.

Autor Titulo Aporte
Wan, W.-Y.; Chen, L.-H.; | Eficacia y seguridad de los | Este metaandlisis obtuvo
Ma, W.-J.; You, R.-X.|farmacos denosumab, | resultados de eficacia que
(2023) teriparatida, acido | demostraron que la
zoledronico y acido | teriparatida fue mas eficaz
ibandronico para el | que el &cido ibandrdnico
tratamiento de la | para reducir las fracturas

osteoporosis
posmenopausica: un

metanalisis en red de

vertebrales. Denosumab
mostré6 mayor eficacia que
teriparatida para mejorar la

DMO del radio.
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ensayos controlados

aleatorios

Teriparatida tuvo el mayor
beneficio en la prevencion
de fracturas no vertebrales y
la mejora de la densidad
mineral ¢sea de la columna.
Los resultados de seguridad
mostraron que la
teriparatida era mas segura
que el &cido zoledrénico en
términos de riesgo de
eventos adversos;
determinando  que la
teriparatida se asocio con el
mayor beneficio en la
prevencion de  eventos

adversos.

Autor

Titulo

Aporte

Miller, Paul D.; Bilezikian,
John P.;
Lorraine A.; Mitlak, Bruce;
McCloskey,
Cosman,

Henry G. (2020)

Fitzpatrick,

Eugene V.

Felicia;, Bone,

Abaloparatida: un
tratamiento anabdlico para
reducir el riesgo de fracturas
en mujeres
posmenopausicas con

osteoporosis.

La  abaloparatida, un

analogo sintético de la
proteina relacionada con la
hormona paratiroidea
humana, aumento la
densidad
(DMO),

microarquitectura 0Osea Yy

mineral  6sea

mejoro la

aumento la resistencia 6sea
en estudios preclinicos vy
Un

estudio mencionado en esta

estudios clinicos.

investigacion demostré la

eficacia del tratamiento
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inicial con abaloparatida
durante 18 meses seguido de
un tratamiento secuencial
con alendronato. El estudio
también respalda la eficacia
y seguridad de abaloparatida
en subpoblaciones
relevantes, incluidas

mujeres posmenopausicas.

Autor Titulo Aporte
Kendler David, Cosman | Denosumab en el | EI Denosumab es un
Felicia, Kees Robert. (2021) | tratamiento de la | anticuerpo monoclonal

osteoporosis: 10  afios

después; una  revision

narrativa

totalmente humano, es un
potente farmaco
antirresortivo, previene la
resorcion 6sea mediante la
del RANKL
del receptor

activador del factor nuclear

inhibicién

(ligando

kappa B), lo que produce un
aumento significativo y
continuo de la densidad
mineral Osea durante al
menos 10 afos, El
Denosumab puede
considerarse como
tratamiento inicial de la
osteoporosis en pacientes
con riesgo alto o muy alto de

fractura.

Autor

Titulo

Aporte

Pryn, Aida Sterin; Julieta,

Bagnato; Lucia, Olano;

Biotecnologia aplicada al

diagndstico y tratamiento de

Esta investigacion describio

que los analogos de la
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Pablo, Ronchi Rivara Juan;

Florencia, Solari  Ligo

Maria; Pierina, Torrens;
Monica, Carlucci Adriana

(2023)

la osteoporosis. Avances en
biofarmacos, bioterapias y

biomarcadores.

hormona paratiroidea, son
biofarmacos aprobados que
pueden ser utilizados como
alternativas a los farmacos
tradicionales en la
osteoporosis, como son los
bifosfonatos, y los
moduladores selectivos del
De

igual forma el biofarmaco

receptor  estrogénico.

que se destaca en el
tratamiento de Osteoporosis
es el Denosumab,
aumentando la densidad

6sea y disminuyendo las

fracturas.

Autor Titulo Aporte
Yuan, Chuanjian ; Liang, | Eficacia clinica de | La revisién incluyo 10
Yanchen ; Zhu, Kai ; Xie, | denosumab, teriparatida Yy | estudios con 2923 pacientes
Wenpeng (2023) bifosfonatos orales en la | que recibieron
prevencion de la | glucocorticoides para el
osteoporosis inducida por | metaanalisis.  Obteniendo
glucocorticoides: una | como resultado que la

revision sistematica y un

metaanalisis.

teriparatida y el denosumab
fueron superiores a los
bifosfonatos para aumentar
la densidad mineral dsea de
las vértebras lumbares. En
cuanto a la teriparatida fue
superior a los bifosfonatos

para prevenir las fracturas
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vertebrales y aumentar la
DMO de la cadera. Sin
embargo, no existio
diferencias  significativas
entre los eventos adversos
graves, los eventos adversos
y los farmacos para la
prevencion de fracturas no

vertebrales.

Nota. Elaboracion propia
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4.1 Discusion de Resultados

De acuerdo con Foger et al. (2020) “la osteoporosis es una enfermedad dsea metabodlica que,
a nivel celular, resulta de la resorcion Gsea osteoclastica no compensada por la formacién
Osea osteoblastica” lo que resulta en mayor susceptibilidad a las fracturas para las personas
que la padecen. Se destaca que con el envejecimiento de la sociedad existe mayor
probabilidad de desarrollo de la enfermedad, subrayando la importancia de que el
tratamiento sea eficaz. La adquisicion de un tratamiento Optimo estd en relacion a la
interferencia de los procesos patoldgicos potenciadores de la enfermedad, por lo que es
necesario describir el mecanismo etiopatogénico de la osteoporosis, el cual se caracteriza
por un desequilibrio en los procesos de remodelacion y resorcion dsea intervenido por
diferentes factores, los principales son los endocrinos como la deficiencia de estrégeno,
vitamina D o el hiperparatiroidismo (Féger Samwald, Dovjak, Azizi-Semrad, Kerschan-
Schindl , & Pietschmann, 2020).

Investigaciones de los ultimos afios han aportado nuevos datos relacionados al mecanismo
etiopatogeénico de la osteoporosis, la investigacion de Foger et al. (2020) sefiala interacciones
entre el hueso y la senescencia celular, la microbioma intestinal y el sistema inmunoldgico.
La interaccion con el sistema inmune abre el campo de la osteoinmunologia, concepto que
expone que la deficiencia de estrégenos libera citocinas inflamatorias en los huesos,

destacando su papel en la etiopatogenia de la enfermedad.

Por otro lado, Aibar et al. (2022) sefiala que factores como la inmovilizacion, deficiencias
hormonales, nutricionales o enfermedades crdnicas afectan significativamente la
remodelacion 6sea lo cual propicia el desarrollo de osteoporosis. Ademas, explica las
principales vias de sefializacion que controlan la resorcion y remodelacion ésea, destacando
los activadores del receptor del factor nuclear kB (RANK)/RANKL/osteoprotegerina (OPG)

y la sefializacion canonica Whnt.

De igual manera Foroutan (2024) propone una relacién entre la depresion y la osteoporosis
gue se encuentra en discusion hasta la actualidad, basdndose en un estudio que evalu6 10
investigaciones de cohortes, el estudio evidencio un 17 % de riesgo de fracturas en personas
que sufren depresion, sugiriendo que este vinculo aparece por el uso de antidepresivos. Sin

embargo, el mecanismo etiopatogénico de la enfermedad esta bajo la influencia de maltiples
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factores, mismos que deben ser estudiados con mayor amplitud para esclarecer ain mas la

fisiopatologia de la osteoporosis.

Es importante realizar un diagndstico temprano de la Osteoporosis, LeBoff et. al. (2022)
destaca la necesidad de identificar esta enfermedad de manera oportuna. La densitometria
Osea es el estandar de oro para el diagnostico de Osteoporosis, se recomienda realizar
densitometria en mujeres > 65 afnos y hombres > 70 afios, mujeres posmenopausicas de 50 a
64 anos y hombres de 50 a 69 afios con factores de riesgo de osteoporosis. No obstante,
menciona que se pueden utilizar tecnologias alternativas a la densitometria para la
evaluacion de la densidad mineral ésea, como la tomografia computarizada cuantitativa que
mide la densidad mineral 6sea volumétrica de la columna y el fémur proximal, la ecografia
cuantitativa que mide parametros no relacionados con la DMO de la resistencia dsea que se
correlacionan con el riesgo de fractura. Asi como también los marcadores bioquimicos del
recambio 6seo, aunque no se encuentran aprobados por la FDA para el diagndstico de
osteoporosis, estos pueden llegar a desempefiar un papel importante al evaluar el riesgo de

fractura.

Yen et. al. (2024) sefiala que el diagndstico de la Osteoporosis se basa en la medicion de la
densidad mineral sea (DMO) del cuello femoral mediante absorcién de rayos X de energia
dual (DXA) considerandose el estandar de oro para su deteccion; resaltando que no se ha
aplicado adecuadamente en la deteccion temprana de la osteoporosis. Sin embargo, se resalta
que los avances tecnoldgicos dan apertura a sistemas de diagndstico asistidos por
computadora para imagenes médicas como la radiografia, tomografia computarizada y la

resonancia magnética.

Estos métodos de aprendizaje profundo han aperturado mayor aceptacion sobre las técnicas
tradicionales de aprendizaje debido a la capacidad para extraer caracteristicas clinicamente
relevantes. La radiografia sobresale como una opcion més accesible y practica en los
hospitales, dado al bajo costo de adquisicion, tiempo y versatilidad, a diferencia de la
tomografia y resonancia magnética que maneja costos mas elevados (Yen, Ho, Chen, & Pei,
2024).

En la revision sistematica publicada por Yen et. al. (2024) se menciona un metaanélisis del
2021 que analizd el desempefio de los sistemas basados en inteligencia artificial para

diagnosticar Osteoporosis a partir de imagenes medicas, exponiendo resultados con alto
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nivel de precision diagnostica. También revela que la falta de analisis adecuados obstaculiza
la determinacion de su precisién para implementar en la préctica clinica, ante lo cual se

requiere mayor investigacion para profundizar en este aspecto.

El tratamiento farmacolégico de la osteoporosis tiene como proposito el aumento de la
densidad mineral dsea, a fin de prevenir fracturas. Los andlogos sintéticos de los pirofosfatos
inorganicos, es decir los bifosfonatos, han sido utilizados tradicionalmente en el tratamiento
de esta enfermedad, ya que han demostrado buenos resultados, al reducir la pérdida 6sea y
aumentar la densidad mineral 6sea, sin embargo, cabe sefialar que su uso prolongado deriva
en efectos secundarios resultando toxico para el paciente, por lo que existen alternativas
terapéuticas para pacientes que propician un tratamiento de larga data (Vielma Guevara,
2023).

Para la eleccion del tratamiento de esta enfermedad es importante la evaluacion de la eficacia
y seguridad de los farmacos contra la osteoporosis. En el metaanalisis realizado por Wang,
et al. (2023) que involucrd a 39095 pacientes, evalué y comparo la eficacia y perfil de
seguridad de denosumab, teriparatida, acido zoledrénico y acido ibandrénico en mujeres con
osteoporosis posmenopausica, demostrando que estos farmacos son efectivos para
incrementar la densidad mineral 6sea (DMO) y disminuir fracturas, no obstante, con
diferencias significativas denosumab fue la mejor opcion para mejorar la densidad mineral
Osea del radio, caderay cuello femoral, asi como para reducir la fractura vertebral. En cuanto
al perfil de seguridad todos los farmacos presentan efectos adversos, pero el farmaco de
eleccidn que ocasiona menores efectos adversos es la Teriparatida, por lo que denosumab y
teriparatida se consideran como opcién terapéutica con eficacia y seguridad contra la

osteoporosis en mujeres postmenopausicas.

Denosumab, se ha considerado un farmaco clave en el manejo de la osteoporosis durante
afios, ya que posee un potente mecanismo antirresortivo, este farmaco ha demostrado
significativamente el aumento de la densidad mineral dsea y la reduccidn considerable de
fracturas, a largo plazo. Sin embargo, se debe tener en cuenta que el Denosumab es un
farmaco reversible, por lo que la interrupcion del tratamiento podria llevar a un descenso de
la DMO y asociarse a un mayor riesgo de fracturas, por lo que posterior a suspenderlo se

recomienda la transicion a otros farmacos antirresortivos como los bifosfonatos para evitar
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la pérdida de masa 0sea y reducir el riesgo de fracturas (Kendler, Cosman, Robert, & Serge,
2022).

Estudios sugieren que la efectividad del tratamiento de la osteoporosis podria verse afectada
debido al orden de uso de agentes anabdlicos y farmacos antirresortivos proponiendo que en
la terapia de primera linea se establezca los agentes anabdlicos y se prosiga con los
antirresortivos. En la revision de la literatura realizada por Miller et al. (2020), determiné
que un tratamiento secuencial efectivo comenzaria con un farmaco anabdlico inicial como
la Abaloparatida, un analogo sintético de la hormona paratiroidea, durante 18 meses, seguido
por un agente antirresortivo, asi se aumentaria la masa 6sea y reduciria el riesgo de fracturas,

proporcionando seguridad y eficacia del tratamiento para el paciente.

En definitiva, el tratamiento de la Osteoporosis se centra en farmacos tradicionales como los
bifosfonatos, los modulares selectivos del receptor estrogénico y estrégenos conjugados, sin
embargo, en la actualidad han existido avances en el campo de la biotecnologia para el
diagnostico y tratamiento de la osteoporosis, centrando su atencion en biofarmacos,

bioterapias y biomarcadores (Prync, y otros, 2023)

Prync et al. (2023) sefiala que dentro de los biofarmacos més utilizados se encuentra la
teriparatida analogo recombinante de la hormona paratiroidea, producido por fermentacion
de bacterias que favorece el desarrollo de hueso nuevo por la inhibicion de la esclerostina,
DKK1 y la proteina Frizzled, aumentando la densidad mineral dsea, mejorando lo
microarquitectura y disminuyendo fracturas, por otro lado, tenemos el anticuerpo
monoclonal denosumab que se une a RANKL, blogueando la unién a su ligando y

reduciendo la resorcion osea.

Con relacion a las bioterapias, existen terapias génicas y celulares, como el uso de células
mesenquimales que pueden diferenciarse en osteoblastos y contribuir a la formacién de
nuevo tejido 6seo, sin embargo, al seguir en estudio este aspecto, es de importancia la
exploracién e investigacion a fondo en el campo médico para la incorporacion total en el
tratamiento de la Osteoporosis. Con respecto a los biomarcadores se destacd su uso para
medir la renovacion 6sea como el pro-péptido de colageno tipo 1(PINP), CTX y fosfatasa
alcalina dsea (BAP) esenciales para el diagndstico precoz y monitoreo de la osteoporosis,

ademas permiten evaluar la eficacia del tratamiento (Prync, y otros, 2023)
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Por otra parte Yuan et al. (2023) informo acerca de la eficacia clinica de farmacos como el
denosumab, teriparatida y bifosfonatos; analizé una investigacion que incluyo 10 estudios
con 2923 pacientes que recibieron glucocorticoides, el cual determino mayor eficacia para
aumentar densidad mineral 6sea con el uso de la teriparatida y el denosumab, resaltando que
la teriparatida fue superior a los bifosfonatos en prevenir fracturas vertebrales y en el
aumento de la densidad mineral 6sea de la cadera, ademas se destaca el potencial de convertir
la teriparatida y el denosumab en tratamientos de primera linea en la osteoporosis provocada
por el uso de glucocorticoides, estos hallazgos subrayan la importancia de profundizar la
investigacion de la etiopatogenia de la enfermedad para lograr tratamientos especificos para
cada paciente (Yuan, Liang, Zhu, & Xie, 2023).

Finalmente, los estudios respaldan la importancia de ampliar el desarrollo de tratamientos
en base a la etiopatogenia de la osteoporosis, los estudios de los diferentes farmacos usados
en la terapia clinica exponen aspectos relevantes para dirigir tratamientos que sean
especificos en personas que padecen osteoporosis, 1o que a su vez mejora el manejo y
diagnostico de la enfermedad, mencionando desde otra perspectiva que pese a la variedad
de opciones en relacién al diagnostico y tratamiento, existe un vacio de educacion y

concientizacion en los pacientes que debe ser llenada con el uso de informacidn veridica.
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CAPITULO V

5. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones

Se describid el mecanismo etiopatogénico de la osteoporosis el cual esta basado en
el desequilibrio entre la formacion y destruccion dsea, caracterizandose por una
resorcion 6sea desacoplada que da paso a la disminucion de masa 6sea y compromiso
de la arquitectura haciendo al hueso susceptible a fracturas.

Se especifico los elementos basicos que posibilitan el diagnostico de la Osteoporosis,
destacando la densitometria que consiste en la medicion de la densidad mineral 6sea
mediante absorcién de rayos X de energia dual (DXA), resaltando ser el estandar de
oro en la deteccion de la enfermedad desde su implementacion en la practica clinica.
También se analiz6 avances como el uso de inteligencia artificial a partir de imagenes
médicas como radiografia, tomografia y resonancia magnética, que requieren
estudios con mayor amplitud para logar su implementacion en el manejo de la
Osteoporosis.

Se describieron los agentes terapéuticos utilizados en el tratamiento de la
Osteoporosis destacando los bifosfonatos (alendronato y acido zoledronico) los
cuales se centran en inhibir la actividad de los osteoclastos responsables de la
resorcion ésea, disminuyendo la pérdida dsea y aumentando la densidad mineral
Osea. También se destaca el denosumab que inhibe la formacién de los osteoclastos.
Mientras que la teriparatida estimula la formacion Gsea a travées de la activacion de
osteoblastos, y la abaloparatida actta sobre el receptor de la hormona paratiroidea
para promover la formacidn dsea; agentes terapéuticos que continGian en vigencia en

la actualidad.

5.2 Recomendaciones

Se recomienda la elaboracion de una guia clinica para el manejo de la osteoporosis,
la misma que debe adaptarse a las necesidades y recursos disponibles, esta guia
permitiria abordar un diagnostico oportuno al tomar en cuenta recursos a
disponibilidad desde el primer nivel de atencion que es el mayor punto de encuentro

de los pacientes con el personal medico, y de esa manera se pondria énfasis en la
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prevencion de esta enfermedad, ademés puede encaminar los tratamientos
farmacoldgicos que resulten mas eficaces y se encuentren a disponibilidad en la
poblacion.

Se evidencio la escasez de informacion sobre la prevalencia de osteoporosis en
determinadas areas geograficas del pais, por lo que se recomienda el trabajo conjunto
de autores a nivel nacional para lograr establecer datos estadisticos fiables Gtiles en
el desarrollo de nuevas investigaciones que aporten avances en el diagnostico y
tratamiento de la osteoporosis.

Implementar el acceso al uso de herramientas de evaluacién de riesgo como FRAX,
para una evaluacion inicial y dar seguimiento de los pacientes diagnosticados, asi
como ampliar el conocimiento en los profesionales de salud del uso correcto de esta
herramienta para asi obtener una mejor prediccion de riesgo de fracturas y una
personalizacion del tratamiento.

Se debe educar y concientizar a las personas, profesionales del area de la salud, y
sobre todo a la poblacion de riesgo como son los adultos mayores y mujeres
posmenopausicas, sobre la importancia de un diagnéstico precoz y tratamiento
oportuno de la osteoporosis, realizando programas de formacion para médicos,
enfermeras sobre los avances de diagnostico y tratamiento, ademas desarrollando
campanfas, charlas, y talleres para aumentar la concientizacion en la poblacion en

general.
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