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RESUMEN

La osteoporosis inducida por glucocorticoides es un evento adverso
frecuente, poco notificado y potencialmente grave. El médico general
y los especialistas ajenos a la reumatologia como médicos familiares,
dermatologos, alergélogos, neumoélogos y gastroenterélogos deben
prevenir o detectar este evento adverso. Evaluar el riesgo del paciente
antes de empezar el tratamiento con glucocorticoides permite realizar
acciones oportunas, que minimicen el deterioro 6seo acelerado del
inicio de la terapia. La herramienta FRAX es (til para calcular el riesgo
de fracturas por fragilidad a 10 afios, pero hay que considerar la pre-
sencia de enfermedades autoinmunes, no sdlo la artritis reumatoide,
pues son en si mismas un factor de riesgo para osteoporosis. Los
valores de densidad mineral 6sea y/o FRAX son parametros comple-
mentarios en la toma de decision del profesional de la salud; se debe
evaluar también la dosis por dia, dosis acumulada por afio, via de
administracion, tipo de glucocorticoide, presencia de morbilidades que
por si mismas o por su tratamiento interfieran con la salud dsea, estilo
de vida, caracteristicas constitucionales del paciente, antecedentes
personales de fracturas por fragilidad y antecedentes familiares de
fractura de cadera. Se presentan veintiséis consideraciones para
prevenir o detectar tempranamente la osteoporosis secundaria al
uso de glucocorticoides.

Palabras clave: osteoporosis secundaria, glucocorticoides, eventos
adversos.

ABSTRACT

Glucocorticoid-induced osteoporosis is a common, under-reported,
and potentially serious adverse event. The general practitioner
and specialists outside of rheumatology, such as family doctors,
dermatologists, allergists, pulmonologists, gastroenterologists, among
others, must prevent or detect this adverse event. When the patient's
risk is evaluated before starting treatment with glucocorticoids, it is
possible to take early actions that minimize the accelerated bone
deterioration at the beginning of therapy. The FRAX tool is useful
for calculating the 10-year risk of fragility fractures, but the presence
of autoimmune diseases, not just rheumatoid arthritis, must be
considered, as they are themselves a risk factor for osteoporosis. Bone
mineral density and/or FRAX values are complementary parameters in
the health professional's decision making; the dose per day, cumulative
dose per year, time and route of administration, type of glucocorticoid,
presence of morbidities that by themselves or due to their treatment
interfere with bone health, lifestyle, constitutional characteristics of the
patient, must also be evaluated personal history of fragility fractures
and family history of hip fracture. Twenty-six considerations are
presented to prevent or early detect osteoporosis secondary to the
use of glucocorticoids.
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INTRODUCCION

La osteoporosis inducida por glucocorticoides (glucocor-
ticoid-induced osteoporosis [GIO]) es un efecto adverso
frecuente, poco notificado y potencialmente grave que
puede soslayarse ante la importancia de la enfermedad
primaria. El médico general y especialistas ajenos a la
reumatologia como médicos familiares, dermatélogos, aler-
gblogos, neumologos y gastroenterélogos deben prevenir
o detectar la C/O."?

La incidencia de fracturas vertebrales y no vertebrales
varfa de 30 a 50% en personas que usan glucocorticoides
(GC) por mas de tres meses. Se produce pérdida de 10 a
20% del hueso trabecular en los primeros seis meses de uso
y en los anos subsiguientes la pérdida es de 2% por ano.
En el hueso cortical (principalmente en huesos largos) se
produce pérdida de 2 a 3% en el primer ano.?

La evidencia muestra que a niveles similares de
densidad mineral 6sea (DMO), la incidencia de fracturas
vertebrales en mujeres postmenopausicas fue considera-
blemente mayor en usuarias de GC que en no usuarias.*
Es importante evaluar el nivel de riesgo del paciente antes
de empezar el tratamiento con GC para realizar acciones
tempranas, que minimicen el deterioro éseo acelerado del
inicio de la terapia.

Se han discutido los umbrales de DMO que senalen
la intervencién temprana para grupos especificos como
los usuarios de glucocorticoides, las mujeres postmeno-
pausicas, los hombres mayores de 50 o 60 afos y per-
sonas menores de 40 afos con factores de riesgo para
osteoporosis.’

A partir del ano 2008, se ha utilizado el algoritmo
FRAX' para calcular el riesgo de fracturas por fragilidad a
10 anos; sin embargo, se debe considerar que fue validada
en poblacion general y que el tratamiento con GC lo cuan-
tifica s6lo como un factor de riesgo mas.* Ademas, incluye
la presencia de artritis reumatoide, pues la enfermedad es
en si misma un factor de riesgo para osteoporosis, pero
no interroga otras enfermedades que juegan un rol similar
como el pénfigo.® Ante todos estos factores, los valores de
DMO y/o FRAX deben ser parametros complementarios en
la toma de decisiones del profesional de la salud y evaluar
también la dosis por dia, dosis acumulada por afo, tiempo'y
via de administracion, tipo de GC, presencia de morbilida-
des que por si mismas o por su tratamiento interfieran con
la salud 6sea, estilo de vida, caracteristicas constitucionales
del paciente, antecedentes personales de fracturas por
fragilidad y antecedentes familiares de fractura de cadera.’

" FRAX es un cuestionario de acceso libre, con 12 items, calcula
el riesgo de fractura a 10 afios (fractura osteopordética mayor
y fractura de cadera). Validado para su uso en varios paises
incluyendo México y para personas con edad de 40 afios 0 mas.
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Se presentan recomendaciones bdsicas que debe
realizar todo médico que prescriba GC por tiempo pro-
longado, independientemente de la especialidad y los
médicos generales con la finalidad de prevenir o detectar
la osteoporosis inducida por glucocorticoides.

RECOMENDACIONES

1. Ninguna dosis de GC puede ser considerada com-
pletamente segura, porque inclusive dosis menores a
2.5 mg/dia de prednisona o equivalentes por tiempo
prolongado incrementan el riesgo de fractura.'*

2. Enlos pacientes que serdn tratados con esteroides con
dosis de prednisona > 2.5 mg/dia o sus equivalentes
por tres meses 0 mas, y a partir de 40 afios de edad,
se debe realizar el FRAX." En los paises donde no se
ha validado el FRAX y en pacientes menores de 40
afos utilizar los factores de riesgo para osteoporosis y
Absorciometria de Rayos X de Doble Energia (Dual-
Energy X-ray Absorptiometry: DEXA)."

3. Cuando se utilice el FRAX debe ajustarse por dosis
de glucocorticoide y por pafs. El riesgo que arroja
esta herramienta corresponde a dosis de prednisona
entre 2.5y 7.5 mg/dia, por lo tanto, en pacientes
que reciben dosis mayores debera incrementarse en
15% el riesgo de fractura osteoporética mayor y en
20% para riesgo de fractura de cadera.'?

4. Hay que considerar que el célculo proporcionado
por el FRAX no incluye la dosis acumulada de GC,
por lo cual, en tratamientos por tiempo prolongado,
puede subestimar el riesgo. Se ha sugerido una
dosis acumulada por afio de 1T g como factor de
riesgo.'

5. Es ideal realizar DEXA «basal» al momento en que
se prevé la necesidad de la administracién crénica
de GC."? Sin embargo, en pacientes jovenes y sin
factores de riesgo con dificultades de acceso a este
estudio, se puede realizar la primer DEXA después
de seis meses del inicio de la administracién de GC.
En pacientes mayores de 40 afios puede utilizarse el
FRAX si no se cuenta con DEXA, y de acuerdo con
el resultado envio oportuno con los especialistas en
metabolismo éseo.”

6. Hay controversia y escasa evidencia en relacién con
el daffo 6seo que produce el tratamiento intermi-
tente (< 10 dias en dosis altas) o en dias alternos,
comparado con dosis bajas continuas por mayor
tiempo; no obstante, hay que considerar que to-
das las dimensiones de exposicién ocasionan dafio
6seo.'?

7. De acuerdo con el padecimiento a tratar, utilizar
las minimas dosis de GC efectivas y por el minimo
tiempo indispensable.’
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Clasificar a los pacientes en funcién del riesgo
de fractura u osteoporosis con el FRAX y de ser
posible, también con DEXA; los pacientes con
riesgo moderado vy alto referirlos a especialistas en
metabolismo 6seo." Los de riesgo bajo, reevaluarlos a
los seis meses de iniciada la terapia, considerando la
dosis acumulada de esteroide, radiografias laterales
de columna, densitometria ésea de cadera y columna
lumbar. Después, revalorar el riesgo cada ano.’

. Pacientes con antecedente de uso prolongado de

esteroides principalmente por via sistémica, sobre
todo si es necesario continuar tratamiento con
esteroide, se debe interrogar la presencia de fracturas
por fragilidad, descartar fractura vertebral cervical y
lumbar, indicar una DEXA y enviar a especialistas en
metabolismo éseo.”

La fractura vertebral puede cursar asintomética o
bien manifestarse por disminucién de al menos 2.54
cm en la estatura, dolor o sensibilidad espontanea
y/o palpacién de apéfisis espinosas de vértebras
(dolor de espalda) o cifosis.

En todos los pacientes, independientemente del
nivel de riesgo, recomendar evitar el sedentarismo,
consumo de alcohol y tabaco. Usar dieta con 1,200-
1,500 mg/dia de calcio, vitamina D 800-1,000
Ul/dia, ejercicio con fortalecimiento muscular y
mantener un indice de masa corporal entre 18.5 y
24.9.13

La suplementacién con calcio y vitamina D debe
usarse con precaucion en poblaciones especiales,
incluidas aquellas con enfermedad renal crénica,
sarcoidosis o hiperparatiroidismo primario.’

En pacientes con enfermedades que se han reportado
asociadas con deficiencia o insuficiencia de vitamina
D como las autoinmunes, mantener niveles al menos
de 30 ng/dL.!

Aconsejar realizar ejercicio de fortalecimiento
muscular (debe ser con peso y/o resistencia y al
menos 30 minutos tres dias a la semana).'”

En pacientes con riesgo de caidas aconsejar ejercicios
para estimular el equilibrio.’

Existe evidencia, aunque escasa, de que el
tratamiento tépico con esteroides de moderada y
alta potencia por tiempo prolongado se asocia con
osteoporosis y fracturas éseas mayores con efecto
dosis-respuesta; aunque inferior a la reportada en
tratamientos sistémicos. Por el momento no se ha
estudiado cudnto puede incrementar el riesgo, los
factores que potencialmente favorecen la absorcion
del esteroide tépico como la extensién de la
superficie corporal tratada, la region del cuerpo, el
estado de la piel y la presentacién del producto. Por
lo pronto, se recomienda la evaluacién del riesgo, de
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la misma forma, y proporcionar consejeria sobre el
estilo de vida y en caso necesario interconsulta con
especialistas en metabolismo éseo.” Obviamente
en los casos donde se dan periodos de tratamiento
sistémico y tépico considerar la doble exposiciéon y
dosis acumulada.

Es probable que los efectos adversos sistémicos de
los GC intralesionales sean poco frecuentes, en
especial cuando los GC se utilizan en dosis bajas
y a intervalos > 3 semanas. Se debe considerar el
nimero de inyecciones y el sitio de aplicacion.
Aunque la evidencia es insuficiente, se recomienda
que la dosis maxima de aceténido de triamcinolona,
no exceda los 20 mg/mL/sesi6on (aunque algunos
expertos recomiendan una dosis mensual que no
rebase los 40 mg), evaluar los factores de riesgo,
como se ha mencionado, revisar estilo de vida y
vigilar la dosis acumulada.?

Aunque no hay evidencia suficiente del beneficio,
en dermatologia se ha recomendado utilizar terapias
ahorradoras de GC.°

Es probable que la GIO esté subdiagnosticada en los
hombres, por lo cual se recomienda la deteccion de
la misma forma que en la mujer."?

Es deseable que en todo paciente que tome 5 mg o
mas de prednisona o su equivalente por mas de tres
meses, antes de iniciar la administracion, se realice
DEXA y radiografias de columna. Repetir evaluacion
a los seis meses y después anual o bianual."?
Aunque existe escasa evidencia, la terapia con
pulsos de GC (administracién intravenosa de
metilprednisolona o el equivalente > 250 mg/dia por
menos de tres dfas) induce importante pérdida 6sea,
dando como resultado un alto riesgo de fracturas,
sobre todo, en pacientes con factores de riesgo para
osteoporosis.’

Los GC inhalados, como el aceténido de
triamcinolona podria afectar negativamente la
masa 6sea de manera dosis dependiente; si bien,
hay controversia y evidencia escasa sobre el riesgo
de fractura. Se recomienda evaluacién de riesgo y
vigilancia estrecha en pacientes con altas dosis de
GC inhalados por largo tiempo.*

Interconsulta al endocrinélogo, reumatélogo o
especialistas en metabolismo 6seo cuando nifios,
adolescentes, embarazadas o en periodo de
lactancia, requieran tratamiento con glucocorticoides
por tiempo prolongado.’

Interconsulta al endocrinélogo, reumatélogo o
especialistas en metabolismo éseo en pacientes
con alto riesgo de GIO para manejo con terapia
farmacolégica especifica como bifosfonatos,
anticuerpos monoclonales y/o anabélicos.’
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Valorar descontinuar el uso de bifosfonatos cuando
se retire el tratamiento con GC en pacientes con bajo
riesgo de fractura.’

Tener presente que no sélo las mujeres y adultos
mayores tienen riesgo de osteoporosis o fracturas por
fragilidad, aplicar las recomendaciones de detecci6n
y prevencion de GIO también en hombres y personas
jovenes.'?
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