
Dr. Javier Calvo Catalá
Dra. Cristina Campos Fernández

Actualizaciones 
en reumatología





Actualizaciones en reumatología

Dr. Javier Calvo Catalá

Dra. Cristina Campos Fernández

HOSPITAL GENERAL UNIVERSITARIO DE VALÈNCIA

REUMATOLOGÍA Y METABOLISMO ÓSEO



Diseño portada: ESTUDIO MENTA (www.estudiomenta.com)

I.S.B.N.: 978-84-09-33943-3

Depósito legal: V-2988-2021

Diseño, maquetación e impresión:	 Artes	Gráficas	J.	Aguilar,	S.L.
 Benicadell, 16 - 46015 València

 Tel. 963 494 430 - Fax 963 490 532	 comercial@graficasaguilar.com



Como introducción a este SIMPOSIO de actualizaciones en Reumato-
logía que el Dr. Calvo organiza todos los años, quiero sumarme a la feli-
citación por la perseverante labor divulgativa e informativa que representa 
este esfuerzo y trabajo por parte del mismo y su Unidad. Hay que acercar la 
Reumatología a nuestros compañeros médicos de familia para actualizarles 
los conocimientos y las incertidumbres que se van generando con los nue-
vos tratamientos y diagnósticos en nuestra especialidad facilitando que exista 
una comunicación fluida entre nosotros y ellos que redunda en el buen se-
guimiento y colaboración de nuestros pacientes. 

Gracias Javier por tu inquietud, a la que me sumo y agradezco como 
Presidente de la Sociedad Valenciana de Reumatología en estos años Pandé-
micos que nos han dificultado a todos la comunicación, y la realización de 
nuevo de forma presencial de tu Simposio vuelve a ilusionarnos y confiar en 
el futuro del mismo y el tuyo propio.

Fdo. Dr. Fco. Javier Navarro Blasco
Presidente de la Sociedad Valenciana de Reumatología.

Reumatología H.G.U.E.
Prof. Asociado de Inmunología y Biotecnología. Univ. de Alicante.
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1.- concepto

Bajo el término de espondiloartritis (EspA) se incluye un grupo heterogéneo 
de enfermedades inflamatorias reumáticas crónicas que afectan predo-

minantemente al esqueleto axial. Pueden distinguirse 5 subgrupos: 

1. Espondilitis anquilosante 
2. Artritis psoriásica 
3. Espondiloartritis reactiva (antes conocida como síndrome de Reiter)
4. Artritis asociada a enfermedad inflamatoria intestinal
5. Espondiloartropatía axial no radiológica. 

Todos ellas comparten manifestaciones clínicas articulares axiales ta-
les como el dolor de espalda predominantemente en región lumbo-sacra 
de características inflamatorias y manifestaciones radiológicas en forma de 
sacroiletis y/ sindesmofitos en columna. Adicionalmente, suele existir una 
agregación familiar, asociación con HLA B 27, asociación con infecciones 
gastrointestinales y urinarias, afectación de la entesis y sintomatología arti-
cular periférica y extra articular. 

En dicho contexto, los signos clínicos más típicos y frecuentes son el 
dolor lumbo-sacro inflamatorio que no cede con el reposo, entesitis, uveitis 
anterior, afectación articular periférica en forma de oligoartritis, psoriasis e 
inflamación intestinal. La espondilitis anquilosante es la enfermedad más 
frecuente y característica del grupo de las espondiloartritis y la que más es-
trechamente se relaciona con el HLA B27.

El proceso evolutivo y cronificado de la inflamación, puede provocar una 
osificación condral, que a su vez conduce, en estadios avanzados, a la anquilo-
sis hasta en un 30% de los pacientes, manifestándose clínicamente en forma de 
rigidez axial matutina con limitación de la capacidad funcional asociada.
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2.- criterios asas 

En reumatología, los sistemas de criterios de diagnósticos o de clasificación, 
se usan indistintamente para la investigación y para la práctica clínica. Sin 
embargo, las diferencias entre ambos son sustanciales y deben conocerse an-
tes de su aplicación. 

Los criterios diagnósticos se deben aplicar a pacientes individuales y de-
ben presentar una alta sensibilidad para permitir la identificación de pacien-
tes con la enfermedad desde las primeras etapas evolutivas.

Por el contrario, el propósito de los criterios de clasificación es diferenciar 
a pacientes con una enfermedad específica de pacientes con otra enfermedad 
diferente y se usan en investigación clínica o epidemiológica para crear gru-
pos homogéneos de pacientes. Estos criterios deben tener una alta especifici-
dad y exigen ser aplicados sobre pacientes sobre los que teóricamente tienen 
ya realizado un diagnóstico. El concepto es que no deberían ser aplicados de 
forma generalizada para el diagnóstico, especialmente en poblaciones donde 
la prevalencia sea baja, como ocurre en las consultas de atención primaria, 
donde la prevalencia de las espondiloartropatías es baja y en cambio muy alta 
la incidencia de patología axial mecánica y degenerativa. 

Durante los últimos años, la introducción de procedimientos diagnósti-
cos de imagen más resolutivos y específicos, como la resonancia magnética 
nuclear de alta resolución, capaz de detectar precozmente sacroilitis junto a 
la necesidad de definir a enfermos en estadios cada vez más precoces, evi-
denciaron las carencias de los criterios clásicos de clasificación y/o diagnós-
tico para el reconocimiento precoz tanto clínico como pre-radiológico de 
la afectación inflamatoria de las articulaciones sacroilíacas y de ahí surgió la 
necesidad de desarrollar un nuevo sistema de criterios de clasificación que 
fuera capaz de aglutinar a este tipo de potenciales pacientes, unificando cri-
terios clínicos y de imagen.

Para ello, en el año 2009, el grupo de estudio ASAS (The Assesment in 
SpondyloArthritis internacional Society) desarrolló y validó unos nuevos 
criterios para clasificar a los pacientes de acuerdo con su forma de expresión 
clínica articular, bien axial o periférica. 

En el subtipo axial, un paciente puede clasificarse si presenta dolor lum-
bar de más de 3 meses de evolución, inicio antes de los 45 años de edad y que 
presente imagen de sacroilitis (radiografía o RM) definida más, al menos, 
una de las 11 características de EsA que se especifican; o bien (si no tienen 
el criterio de SI) que sea HLA-B27 positivo y, al menos, 2 de estas caracte-
rísticas. 

Para el subtipo periférico, se requiere la presencia de artritis, entesitis 
o dactilitis como criterio de entrada, y una o 2 de las características que se 
definen.



15

aCtualizaCionEs En rEumatología

La sensibilidad y la especificidad de los nuevos criterios son, para los cri-
terios de EsA axial, el 82,9 y el 84,4%, respectivamente y para los criterios de 
EsA periférica, el 78,0 y el 82,2%.
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3.- diagnóstico precoz y criterios de deriva-
ción desde atención primaria

Se han realizado estudios que indican que los diez primeros años de la 
enfermedad son determinantes en la progresión y severidad tanto estructu-
ral como funcional de la enfermedad. Aquellos pacientes que no presentan 
anquilosis importante durante estos años iniciales, difícilmente la van a pre-
sentar en los siguientes. Se consideran factores de buen pronóstico el diag-
nóstico precoz, preferiblemente antes de que aparezcan alteraciones estruc-
turales irreversibles; la instauración de un tratamiento eficaz para suprimir 
el proceso inflamatorio (instauración de terapia biológica) ; la adopción de 
hábitos saludables como dejar de fumar o seguir una dieta sana, y la reali-
zación de ejercicios adecuados. Las nuevas terapias biológicas han supuesto 
también una gran paso para frenar o suprimir el proceso inflamatorio, lo que 
ha condicionado un mejor pronóstico para estos pacientes, pero el diagnósti-
co precoz siguen siendo un facotr clave y primordial desde el punto de vista 
conceptual y evolutivo de la enfermedad.

A tal efecto, la atención primaria, se convierte en referencia esencial y 
prioritaria.

Muy posiblemente, el factor clave sea la correcta interpretación del con-
cepto de dolor lumbar inflamatorio por la especialidades afines. 

Diferentes autores y asociaciones de expertos, incluida ASAS, ha definido 
el concepto de dolor lumbar inflamatorio, referencia que desde el punto de 
vista de los profesionales de Atención Primaria, puede ser un valor útil y de 
referencia orientativa ante la sospecha de un potencial paciente con espondi-
loartritis para su derivación preferente a un Servicio de Reumatología.
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4.- conclusiones

Las espondiloartritis, son un grupo heterógeneo de enfermedades infla-
matorias del aparato locomotor, con potencial afectación sintomática articu-
lar axial, periférica y extra-articular que suelen afectar a población relativa-
mente joven (décadas 20-40 años).

El dolor lumbar de características inflamatorias, suele ser el síntoma clave 
en su sospecha diagnóstica, cuyo concepto clínico tiene que servir de orien-
tación y alerta desde los profesionales de Atención Primaria para su deriva-
ción precoz a los reumatólogos. A nivel de los especialistas los criterios de 
clasificación ASAS se han convertido en una herramienta clínica decisiva al 
aunar en un mismo concepto criterios clínicos y de imagen. 
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introducción. conceptos necesarios.

La familia de las espondiloartritis (SpA) incluye un grupo heterogéneo de 
reumatismos inflamatorios crónicos que comparten en común una base 

genética (HLA B 27) y unos síntomas clínicos caracterizados por la inflama-
ción axial, la entesitis, artritis y una serie de manifestaciones extraarticulares 
entre las que destacan las uveitis, la afectación cutánea y digestiva. 

En el presente documento se plantea cúando iniciar el tratamiento bio-
lógico (TB) según los dos espectros fenotípicos fundamentales de presen-
tación. Así pues se abordará la cuestión en pacientes con SpA axiales y en 
artritis psoriásica, por separado.

inicio de tratamiento Biológico en espondi-
loartritis axial.

Las espondiloartritis axiales se caracterizan por la afectación de las arti-
culaciones sacroiliacas y la columna vertebral. Incluye tanto pacientes con 
criterios de SpA axial que presentan sacroilitis radiográfica (Espondilitis An-
quilosante definida según los criterios de Nueva York modificados) como a 
pacientes con SpA axial no radiografica.

La base del tratamiento de las SpA axiales es la educación, la terapia físi-
ca y los AINE. El momento idóneo para el inicio de la terapia biológica ha 
sido estudiado por diferentes grupos de trabajo e incorporados a recomenda-
ciones emitidas desde las principales sociedades científicas. A continuación 
se aboradará el tema desde las recomendaciones publicadas de las Sociedad 
Española de Reumatología (SER), la European League Against Rheuma-
tism (EULAR) y Assessment of SpondyloArthritis International Society 
(ASAS)1,6.
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Figura 1. Extraido de Gratacós y col.3

Los AINE y la TB son los únicos fármacos que han mostrado ser eficaces 
en el tratamiento de las manifestaciones axiales. Diversos ensayos en pacien-
tes con EspAax precoz a los que se les ha administrado AINE y terapia anti-
TNF han reportado resultados alentadores, con una mayor tasa de respuesta 
al tratamiento que en estudios efectuados con pacientes más evolucionados 
y con EA definida; por lo cual se aconseja en el inicio de tratamiento farma-
cológico tan pronto se haya realizado el diagnóstico.

El objetivo del tratamiento de la SpA es alcanzar la remisión de la enfer-
medad o reducir al mínimo la actividad inflamatoria. A este respecto se hace 
relevante la manera de realizar la evaluación de la actividad de la enferme-
dad. Se recomienda a este fin emplear índices compuestos que reflejen de 
una manera global la actividad de la enfermedad junto a la valoración del 
medico y del propio paciente. Tradicionalmente, el índice empleado para 
monitorizar la actividad de la enfermedad y para indicar una TB ha sido el 
Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI). En base a 
este, la remisión de la enfermedad suele definirse como BASDAI ≤ 2 y PCR 
sérica en rango normal. Sin embargo, este es un objetivo difícil de conse-
guir, y en ocasiones se puede considerar aceptable alcanzar un BASDAI < 
4 junto a una PCR sérica en rango normal. No obstante, el BASDAI tiene 
una limitación principal, que es el hecho de ser un índice completamente 



23

aCtualizaCionEs En rEumatología

subjetivo. Por ello mismo, se desarrolló el Ankylosing Spondylitis Disea-
se Activity Score (ASDAS), un índice que incluye tanto variables subjetivas 
como una variable objetiva de inflamación. Además, el ASDAS ha demos-
trado ser la medida clínica que más se relaciona con el grado de inflamación 
detectado en RM de articulaciones sacroilíacas y de columna y con el grado 
de progresión radiográfica. Por ello, el ASDAS-PCR es recomendado en el 
mencionado documento de la SER como índice principal para monitorizar 
la actividad de la enfermedad3. En base a este índice, el objetivo terapéutico 
es alcanzar un ASDAS-PCR < 1, 3. No obstante, puede considerarse acep-
table un ASDAS-PCR < 2,1. No obstante también se aconseja incorporar a 
la ecuación final, la valoración global del médico y la ausencia de manifesta-
ciones extraarticulares.

Figura 2. Extraido de Gratacós y col.3

En las recomendaciones específicas abordadas en el documento de la 
SER, se recomienda iniciar TB en aquellos pacientes con SpA axial persis-
tentemente activa a pesar de tratamiento con AINE. 

Con respecto a los pacientes con SpA axial no radiográfica, remarcar que 
no todos progresan a EA definida. La presencia de PCR alta e inflamación sa-
croilíaca medida por RM son factores predictores de progresión de la enfer-
medad y de respuesta a la terapia anti-TNF 7, 8. En este sentido, es razonable 
que en pacientes con SpA axial no radiográfica se requiera que la actividad 
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clínica de la enfermedad se acompañe de la presencia de una PCR alta y/o 
sacroilitis por RM antes de establecer la indicación de TB.

En cuanto a la recomendación nº2 recordar que los factores predictivos 
de respuesta identificados incluyen:la edad, el sexo, el tabaco, el peso, la acti-
vidad de la enfermedad (incluyendo RM), la capacidad funcional, el tiempo 
de evolución de la enfermedad y el HLA B27 (NE: 4; GA: 100%).3

Asimismo se aconseja valorar los factores predictivos de progresión es-
tructural. La TB es eficaz en reducir la inflamación ósea espinal y de sa-
croilíacas. Datos recientes sugieren que la TB es también eficaz en reducir 
la progresión radiográfica en EA (NE: 1 b, 4; GA: 78%) 3 Entre los factores 
predictivos de daño estructural se incluyen: el daño radiográfico basal, la 
afectación en RM, el sexo, el tabaco y la actividad de la enfermedad.

La presencia de lesión radiográfica basal (sindesmofitos en la radiografía 
de columna vertebral) es el factor predictivo de progresión más importan-
te. Otros factores que se han asociado a una mayor progresión de la lesión 
radiográfica son el sexo masculino, el tabaco y la persistencia de actividad 
inflamatoria de la enfermedad (valorada clínicamente por niveles séricos de 
PCR y/o presencia edema óseo en la RM) 9

En este sentido el grupo ASAS-EULAR también ha publicado unas reco-
mendaciones de manejo de las espondiloartritis axiales6, en el cual existe una 
marcada similitud con el documento español, como podemos comprobar en 
la siguiente imagen.

Figura 3. Extraido de Van der Heijde D6
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En base a estas recomendaciones en ambos documentos se incorpora un 
algoritmo de tratamiento para hacer más fácil la toma de decisiones y a modo 
de resumen final de sus recomendaciones. Se muestran a continuación en 
las figuras 4 y 5.

Figura 4. Extraido de Gratacós y col.3
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Figura 5. Extraido de Van der Heijde D6

inicio de tratamiento Biológico en la artri-
tis psoriásica.

La artritis psoriásica (APSO) es una enfermedad con un perfil clínico 
muy heterogéneo con una gran diversidad fenotípica tanto a nivel músculo-
esquelético (artritis, entesitis, dactilitis, enfermedad axial) como a nivel ex-
traarticular (uveitis, psoriasis, enfermedad inflamatoria intestinal).

Existen diversos posicionamientos y recomendaciones de sociedades 
científicas sobre APSO. A continuación se mencionarán los aspectos fun-
damentales en cuanto a la indicación de la terapia biológica recogidas en el 
documento de consenso de la SER4.
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Figura 6. Extraido de Torre Alonso JC y col4

El objetivo clínico al tratar pacientes con APSO no está tan bien de-
finido como en la AR. La prioridad debe ser controlar la inflamación de 
forma temprana y mejorar la capacidad funcional y calidad de vida de los 
pacientes con APSO. La remisión clínica puede ser difícil de alcanzar prin-
cipalmente en APSO de larga evolución. En este subgrupo puede ser sufi-
ciente obtener baja actividad de la enfermedad. Aunque no hay consenso 
sobre la mejor herramienta para monitorizar la actividad clínica, se reco-
mienda el uso de índices validados y cuantificables que tengan en cuenta 
tanto parámetros de actividad inflamatoria (afectación articular [periférica 
y/o axial], dactilitis, entesitis y reactantes de fase aguda) como parámetros 
más subjetivos que repercuten en la función y calidad de vida del paciente 
(dolor, fatiga, evaluación global del paciente, capacidad funcional y calidad 
de vida) 10.

En cuanto al momento adecuado de plantear el inicio de la terapia bioló-
gica se especifica en las recomendaciones 11, 12 y 14-16.

Recomendación 11. Se recomienda el uso de terapia biológica en pacien-
tes con APSO periférica refractarios al menos a un FAME-c (NE: 1 b, GR: 
A). En aquellos pacientes con APSO periférica en los que los FAME hayan 
sido ineficaces, o hayan tenido que retirarse por intolerancia, estaría indicado 
el uso de la terapia biológica.

Recomendación 12. Se recomienda la utilización de terapia biológica, 
tanto en monoterapia como en combinación con FAME-c, para todas las 
manifestaciones periféricas de la APSO.

Recomendación 14. Se recomienda, en pacientes con APSO y entesitis 
refractarios a AINE y tratamiento local, el uso de terapia biológica o FAME-e 
(apremilast) (NE: 2 b, GR: C). 
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En aquellas formas de APSO con afectación predominantemente entesí-
tica se recomienda el uso en primer lugar de AINE, fisioterapia e infiltra-
ciones locales perientésicas con corticoides. No existe evidencia que apoye 
el uso de FAME-c en entesitis. No obstante, en los pacientes con APSO y 
entesitis se podría valorar el uso de FAME-c siempre que haya artritis peri-
férica asociada. Si a pesar del tratamiento anterior no se consigue una buena 
respuesta, el uso de terapia biológica o apremilast sería la opción correcta11

En las recomendaciones 15, 16 y 17 se aconseja también el inicio de TB 
en pacientes con dactilitis refractaria a AINE y tratamiento local con infiltra-
ciones de corticoides, y en pacientes con formas predominantemente axiales 
refractarias a AINE. A falta de estudios específicos en APSO con predominio 
de afectación axial, se siguen las recomendaciones generales para espondi-
loartritis axial3, que incluyen, además del ejercicio físico, el uso de al menos 
2 AINE a dosis máximas durante un periodo de 4 semanas cada uno. En 
aquellos pacientes en los que estas medidas sean ineficaces se puede iniciar 
terapia biológica. El uso de FAME-c no está justificado, por falta de evidencia 
sobre su eficacia a nivel axial. 

A modo de recomendación final se presenta un resumen en forma de 
algoritmo de tratamiento, específicamente en el caso de artritis en pacientes 
con APSO.

Figura 7. Extraido de Torre Alonso JC y col4
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caso clinico 1. dolor lumBar mecanico vs in-
flamatorio

Varón de 34 años.
Profesión: construcción.

mc:
Remitido desde Urgencias por lumbalgia irradiada. -

ap:
No AMC. No HTA, no DM, no dislipemia, no cardiopatía, no  -
broncopatía. Fumador ocasional, alcohol fin de semana. 

iQ:
Ninguna. -

tto actual:
Etoricoxib 90. -

af:
Madre con artritis reumatoide. -

ea:
Consulta por lumbalgia mixta-mecánica irradiada a región pos- -
terior de MMII.
Presenta desde hacía varios años dolor intermitente en columna  -
lumbar con irradiación a nalgas, sobre todo a primera hora de la 
mañana, con cierta rigidez que mejora a lo largo del día. Oca-
sionalmente toma AINE.
En el último año, viene presentando episodios de lumbalgia con  -
irradiación a región posterior de MI izquierdo que mejora en 
varios días. En los 2 últimos meses se ha intensificado la clínica, 
llegando a ser bilateral.
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El dolor es de tipo mixto y predominio mecánico. Empeora con  -
el esfuerzo físico y aliviando parcialmente tras reposo. Cursa 
además con rigidez matutina superior a una hora.
Escasa mejoría con Etoricoxib 90mg/dia. -
No patología articular periférica -
No entesopatía. -
No psoriasis -
No EII -
No uveítis -
No fiebre, pérdida de peso, ni otra sintomatología -

ef:
Dolor a la presión de apófisis espinosas lumbares con maniobra  -
de Lassège positivo bilateral
Fuerza y sensibilidad conservada -
Maniobras sacroiliacas: FABERE positivo izquierdo.  -
Metrología: Rotación cervical, expansión torácica y flexión  -
lumbar normal. 

ec:
Analitica: hemograma, bioquímica, s. orina y RFA normal, HLA  -
B27 POSITIVO
Serologías VHB, VHC, HIV, Brucella, Treponema, Parvovirus  -
B19: Negativo. 
Rx c. lumbar: pinzamiento L5-S1 -
Rx sacroilíacas: imagen compatible con sacroilitis bilateral gra- -
do I-II Dcho, grado II izdo.
RM C. lumbar: L5-S1 disco degenerado/deshidratado con pér- -
dida de altura y protrusión circunferencial posterior difusa con 
focalización extruida centrolateral izda situada por delante del 
ligamento longitudinal vertebral posterior. Comprime ambas 
raíces S1
RM SI: signos inflamatorios en la vertiente inferior de ambas  -
articulaciones sacroilíacas, más marcado la derecha, en relación 
con sacroilitis bilateral. 
ENG: Afectación neurógena crónica en territorio radicular L5- -
S1 bilateral de grado moderado.
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juiciO cLínicO:
Hernia discal L5-S1 con compromiso radicular bilateral.
Sacroilitis bilateral compatible con espondiloartritis.

pLan:
Indometacina 75mg/12h
Pregabalina 75mg/12h
Se solicita valoración por Neurocirugía: Discectomía simple L5-S1

evOLuciÓn:
Tras intervención de la hernia discal ha tenido una evolución favorable, 

manteniendo síntomas de lumbalgia leve sin irradiación a MMII. 

cOncLusiÓn:
Nuestro paciente presenta una lumbalgia de carácter mixto con pre-

dominio mecánico que ha mejorado tras la intervención quirúrgica de la 
hernia discal. Además, cumple criterio ASAS para el diagnóstico de Es-
pondiloartritis axial puesto que presenta clínica de dolor lumbar mixto 
(mecánico+inflamatorio), sacroilitis radiológica mediante radiografía y re-
sonancia con HLA B27 positivo, sin haber sufrido una clínica muy significa-
tiva hasta el momento. 
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discusiÓn

La lumbalgia se define como el dolor localizado en la parte baja de la es-
palda, correspondiente al segmento L1-L5 de la columna vertebral con o sin 
compromiso de extremidades inferiores. 

Es uno de los motivos principales de consulta a los servicios médicos y se 
estima que aproximadamente un 80% de las personas lo presentará al menos 
una vez en la vida. 

Este puede derivarse de raíces nerviosas, músculos, ligamentos, estructu-
ras fasciales, vértebras y discos intervertebrales, así como de los órganos de 
la cavidad abdominal. 

Generalmente se trata de un dolor musculoesquelético que se autolimi-
tará en un plazo de tiempo determinado. A pesar de ello, ante un paciente 
con lumbalgia, es conveniente realizar una correcta anamnesis y exploración 
física para descartar otras patologías graves (como por ejemplo neoplasias, 
osteomielitis, fracturas vertebrales, síndrome de la cauda equina, estenosis 
del canal lumbar, espondiloartropatías, etc.), ya que de ello depende su pro-
nóstico y tratamiento.

La lumbalgia mecánica aumenta con el movimiento, se exacerba con los 
esfuerzos y con determinadas posturas. Mejora con el reposo. 

Las principales causas mecánicas incluyen: 

Esguinces y distensiones, que suelen provocar dolor agudo. -
Degeneración de los discos intervertebrales, normalmente asocia- -
da al proceso normal de envejecimiento.
Hernia o rotura de los discos intervertebrales. -
Radiculopatía, causada por compresión, inflamación y/o lesión de  -
una raíz nerviosa espinal. Una forma de radiculopatía es la ciática, 
que provoca dolor lumbar que irradia hacia las nalgas y se extiende 
por la parte posterior de la pierna. En casos más extremos puede 
aparecer también disminución de sensibilidad y debilidad muscu-
lar en la pierna.
Espondilolistesis, que se produce cuando una vértebra lumbar se  -
desliza fuera de lugar y pellizca los nervios.
Lesiones traumáticas o fracturas -
Estenosis espinal, causada por un estrechamiento de la columna  -
vertebral que ejerce presión sobre la médula espinal y nervios. 

Lumbalgia inflamatoria: se exacerba en reposo, alivia con el ejercicio, es 
de predominio nocturno y se acompaña de rigidez matinal o después de ho-
ras prolongadas de reposo. 

Las principales causas de dolor inflamatorio incluyen: 
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Espondiloartritis: Este tipo de dolor lumbar se caracteriza por un  -
comienzo lento y progresivo y suele cursar con rigidez o dolor 
lumbar matutino de más de 30 minutos, que puede irradiar a las 
nalgas de forma simétrica o alternando a uno y otro lado. Además, 
suele alcanzar su punto álgido durante la segunda mitad de la no-
che, obligando al paciente a levantarse y caminar para notar sensa-
ción de alivio o el cese del dolor.
Infecciones: puede acompañarse de fiebre, alteración del estado  -
general. 
Tumores: puede haber antecedente de neoplasia conocida. El dolor  -
puede ser mas agudo e intenso.
Dolor visceral referido. Se acompaña de síntomas viscerales con  -
exploración vertebral normal.

Es muy importante una correcta identificación del tipo de dolor para po-
der establecer un diagnóstico diferencial que ayude a identificar la causa y 
por tanto, a la realización de un tratamiento adecuado 

caso clinico 2. espondiloartritis psoriásica

Mujer de 55 años.

ap:
No AMC. Dislipemia, no DM, no HTA. No cardiopatía ni  -
broncopatía. Fumadora de 5-6 cigarrillos al día desde los 27 
años. 
Diagnosticada en el año anterior de neoplasia quística de ovario  -
derecho con masa pélvica quística compleja y sospecha de car-
cinomatosis peritoneal tras hallazgos de RM. Requirió histerec-
tomía con doble anexectomía, apendicectomía, omentectomía y 
linfadenectomía pélvica bilateral. Tras estudio anatomopatoló-
gico se descartó la presencia de células malignas, siendo compa-
tible con tumor borderline, teratoma quístico maduro.
Tres meses después de la intervención ovárica, debuta con un  -
cuadro de psoriasis pustulosa palmo-plantar.
En tratamiento con Paracetamol/tramadol, Pregabalina, Acitre- -
tina y Fluoxetina. 

ea:
Remitida desde Urgencias por dolor axial generalizado de ritmo  -
inflamatorio de un mes de evolución asociado a intensa rigidez 
y limitación funcional.
Dolor y limitación articular de hombros y tumefacción de tobi- -
llo derecho. Resto de articulaciones periféricas sin alteraciones.
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No uveítis, no entesitis, no dactilitis, no sintomatología intesti- -
nal, no fiebre, no pérdida de peso ni otra sintomatología. 

ef:
Presenta gran rigidez axial de predominio cervical y lumbar.  -
Limitación para abducción de hombros y artritis en tobillo de-
recho. 
Lesiones pustulosas palmo-plantares y descamación en cuero  -
cabelludo, en relación con psoriasis diagnosticada en los meses 
previos 
BASDAI 8 -
ASDAS 5,9 -

ec: 
Analítica: PCR 87 mg/L, VSG 74 mm/h, HLA B27, FR, ACPA  -
y ANA negativos. 
Hemograma, bioquímica y sistemático de orina dentro de la  -
normalidad. 
Radiografía de columna cervical, dorsal y lumbar presenta cam- -
bios degenerativos leves y anomalía de transición lumbosacra. 
Radiografía de articulaciones sacroilíacas sin alteraciones -
RM de columna total: destaca múltiples focos de edema en los  -
vértices de los somas vertebrales desde T12 a S1, compatible 
con enfermedad articular inflamatoria. 
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juiciO cLinicO:
La paciente es diagnosticada de Espondiloartropatía psoriásica con afecta-

ción axial y periférica. 

tRatamientO:
Inicia tratamiento con AINE y prednisona con mejoría parcial.
Se propone terapia biologica, pero la paciente rechaza, por lo que co-

mienza tratamiento con metotrexato para control de su afectación articular 
periférica. Al mes de inicio se suspende Metotrexato por hipertransaminase-
mia. Cambia a Sulfasalazina con interrupción en pocos meses por el mismo 
motivo. Posteriormente comienza con Apremilast, teniendo que suspender 
por vómitos y diarrea. En la úlltima revisión, acepta tratamiento biológico, se 
decide inicio con Ixelizumab, pendiente aún de valorar respuesta.

evOLuciÓn: 
A pesar de la intolerancia a los distintos FAMEs y la negativa de la pacien-

te a FAMEb, a los 6 meses de tratamiento con AINE y prednisona 7,5mg/
día, presentó mejoría clínica y analítica de forma parcial con PCR 7 mg/L, 
VSG 40 mm/h, así como mejoría en el estudio de imagen. La resonancia de 
control al año evidencia mínimo foco de edema óseo en somas T5,T6, T7, 
T9, L1 y L5 con mejoría comparado con estudio previo. 
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discusiÓn:
Las espondiloartritis (SpA) son un grupo de enfermedades inflamatorias 

crónicas que presentan ciertas características comunes y tienen una preva-
lencia global estimada cercana al 2%. Entre ellas se incluyen la espondilitis 
anquilosante (EA), la artritis psoriásica (APs), la artritis asociada a la enfer-
medad inflamatoria intestinal, las artritis reactivas y las SpA indiferenciadas.

La etiología exacta de las espondiloartritis, es aún desconocida, pudien-
do haber diferencias patogénicas en los distintos tipos de afectación axial, 
predominando la implicación del antígeno leucocitario HLA-B27 en la EA 
sobre las formas axiales de APs.

Diferentes estudios se han ocupado de estimar la frecuencia de diferen-
tes manifestaciones asociadas a la espondiloartritis axial y la prevalencia de 
psoriasis se estima en alrededor del 20%. Visto desde el punto de vista de la 
APs, considerada como entidad nosológica independiente y definida por los 
criterios CASPAR, la prevalencia de formas predominantemente axiales es 
baja (5%).

Aspectos terapéuticos:
De acuerdo con el Documento de Consenso de la Sociedad Española de 

Reumatología sobre terapia biológica en SpA, los criterios para indicación 
de tratamiento biológico en APs con afección predominantemente axial son 
similares a los aplicados en EA. Asimismo, las herramientas recomendadas 
para la valoración de actividad de la enfermedad y las normas para monito-
rizar el tratamiento biológico son las mismas que para la EA. Por otro lado, 
las recomendaciones del Documento de Consenso distinguen entre formas 
axiales y periféricas, más allá de la presencia o no de psoriasis, la cual, suele 
asociarse más a las formas periféricas, aunque también puede estar presente 
en las formas axiales. 

caso clinico 3: espondiloartritis enteropática

Paciente varón de 54 años.

ap:
No AMC. No HTA, no dislipemia, no DM. No cardiopatía ni  -
broncopatía. No hábitos tóxicos. 
Diagnosticado inicialmente de colitis ulcerosa hace 27 años, tra- -
tado con colectomía total. Ha presentado reservoritis posterior, 
múltiples ingresos por oclusión, suboclusión intestinal y este-
nosis de anastomosis. Recientemente cambio de diagnóstico a 
Enfermedad de Crohn. Ha recibido tratamiento con Predniso-
na, Mesalazina, Vedolizumab, hace 10 meses ha comenzado con 
Ustekinumab por parte de Digestivo. 
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iQ:
Proctocolectomia total con reservorio ileo-anal. Dilatación por  -
estenosis de anastomosis, oclusión intestinal, colecistectomía
Tratamiento actual: Mesalazina, Ustekinumab, Prednisona a  -
dosis variables de 10mg a 30mg según actividad intestinal

ea:
Remitido desde la consulta de Digestivo por dolor articular cer- -
vical y lumbar de ritmo mixto con irradiación a nalgas así como 
poliartralgias migratorias de predominio en muñecas de unos 2 
años de evolución.
Presenta diarrea crónica en relación con su patología intestinal,  -
unas 10-12 deposiciones diarias.
No artritis, no psoriasis, no uvetis, no otra clínica acompañante -

ef:
Dolor en muñecas sin tumefacción evidente -
Dolor cervical con la rotación y con la presión de apófisis espi- -
nosas sin limitación. 
Apofisalgia lumbar y dolor en ambas sacroilíacas tanto a la pre- -
sión directa como con la maniobra de FABERE
Schober: 4cm -

ec: 
Analitica: VSG y PCR normal. Hemograma, bioquímica y sis- -
temático de orina Normal. HLA B27, FR, ACPA y ANA nega-
tivos. 
Rx c. cervical: disminución del espacio discal C5-C6, resto sin  -
alteraciones 
Rx c. lumbar: leves cambios degenerativos L4-L5, L5-S1.  -
Rx sacroilíacas: compatible con sacroilitis bilateral.  -
RM c. lumbar: pequeña protrusión discal L4-L5. Fenómenos  -
de sobrecarga facetarios.
RM de sacroilíacas: irregularidad cortical en las superficies sa- -
cras e iliacas con leve edema óseo en vertiente anterosuperior de 
articulación sacroilíaca derecha.
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juiciO cLínicO

Espondiloartritis enteropatica

tRatamientO

Tras tratamiento con Ustekinumab ha mejorado parcialmente la clínica 
intestinal y articular, persistiendo dolor lumbar y en nalga derecha. 

Pendiente de valorar conjunto con Digestivo cambio a anti TNF. 

discusiÓn

La enfermedad inflamatoria intestinal engloba a dos entidades: la colitis 
ulcerosa (CU) y la enfermedad de Crohn (EC). La EII es más frecuente en 
paciente de 20 y 30 años de edad. El riesgo de EII es 10-15 veces mayor en 
descendientes de familiares de primer grado. En ambos casos su etiopato-
genia es desconocida, postulándose un aumento en la permeabilidad intes-
tinal al paso de antígenos, especialmente bacterianos, que va a generar una 
respuesta inflamatoria excesiva que afectaría al intestino y a las articulacio-
nes. El eje interleucina-23/interleucina-17 está involucrado en la base de la 
respuesta inflamatoria observada a nivel intestinal y articular. En cualquier 
caso, se desarrollan sobre una base genética predisponente. En el caso de la 
espondilitis anquilosante es bien conocida la implicación del antígeno leu-
cocitario HLA-B27, el cual se asocia predominantemente con la afectación 
del esqueleto axial. En el caso de la EII este gen se ha relacionado con artritis, 
espondilitis, entesitis, eritema nodoso, uveítis y úlceras orales. Otros genes, 
más relacionados con la afectación articular periférica, son: HLA DRB1* 
0103, HLA B35, HLA B24, y HLA B44. También el gen CARD15 se asocia 
a la EII, especialmente a la EC.

La artritis asociada a la EII se incluye en la familia de las espondiloartritis. 
La presencia de manifestaciones articulares axiales o periféricas en un paciente 
con EII debe hacernos sospechar el diagnóstico, pero no existe ningún dato 
patognomónico que lo confirme. Ante la sospecha diagnóstica es importante 
valorar si cumplen criterios de clasificación del grupo ASAS (Assessment of Spon-
dyloArthritis international Society) para espondiloartritis (axiales o periféricos).

En las formas axiales puede detectarse la presencia de sacroilitis, incluso 
asintomática, que facilitará la clasificación del cuadro como espondiloartritis 
axial. Otras técnicas de imagen de ayuda para detectar inflamación aguda son 
la resonancia magnética, método más sensible para detectar sacroileítis en pa-
cientes con EII y la ecografía musculoesquelética, una técnica no invasiva y se-
gura para detectar entesitis, erosiones óseas, sinovitis, bursitis y tenosinovitis.

Aspectos terapéuticos
actividad física: la fisioterapia y el ejercicio pueden ayudar a preservar 

la movilidad.
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Antiinflamatorios no esteroideos (AINEs): su utilización en la EII 
es controvertido, debido a su relación con episodios de exacerbación o apa-
rición de recaídas. En este sentido, si bien no son fármacos totalmente con-
traindicados, se aconseja un uso prudente (menor dosis posible) y con un 
adecuando control de la EII. Estudios recientes sugieren que los COXIB 
(AINE inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa-2) serían menos nocivos 
en el intestino que los AINEs no selectivos, aunque se necesitan más estu-
dios para acabar de confirmarlo.

Fármacos modificadores de la enfermedad: La sulfasalazina estaría 
indicada en presencia de artritis periférica leve, pero son pocos efectivos para 
la artritis periférica severa o el tratamiento de las espondiloartritis. En caso 
de fracaso terapéutico, se puede intentar metotrexato, más eficaz en la EC 
que en la CU y, en menor medida, valorar el uso de azatioprina, aunque con 
pocas evidencias sobre su eficacia.

Glucocorticoides: los glucocorticoides suelen utilizarse de forma local 
en casos de monoartritis o entesitis, y también pueden ser efectivos de forma 
sistémica en casos de poliartritis, pero la mayoría de los pacientes, con la 
disminución gradual, tienen recurrencias de las artritis.

Terapia biológica: estaría indicada en los casos en los que la enferme-
dad articular, ya sea axial o periférica, persiste activa a pesar del tratamiento 
farmacológico clásico. En ocasiones su indicación es consecuencia de la acti-
vidad intestinal y articular no controlada.
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artritis reumatoide – concepto y clinica

La artritis reumatoide es una enfermedad sistémica de origen autoinmune 
que cursa con inflamación articular que afecta característicamente a las 

articulaciones de las manos y los pies, aunque puede involucrar a cualquier 
articulación del organismo. También puede afectar órganos internos como el 
corazón, pulmón, riñón, ojos y sistema nervioso. De no ser apropiadamente 
tratada conduce a la deformidad y lesión irreversible articular por destruc-
ción de tendones y ligamentos, así como erosión inflamatoria del cartílago 
y del hueso. Si no se trata o no responde a la terapia, la inflamación y la 
destrucción de las articulaciones conducen a la pérdida de la función física, 
incapacidad para realizar las actividades básicas de la vida diaria y del entono 
laboral. La inflamación incontrolada puede tener otros riesgos para la salud, 
como enfermedad cardiovascular y osteoporosis.

Entre las alteraciones relacionadas con la artritis reumatoide y sus trata-
mientos destacan:

Afectación articular•	
Artritis periférica con tendencia a erosiones y destrucción arti- -
cular
Artritis en localizaciones especiales: atloaxoidea, cricoaritenoi- -
dea, temporomandibular.
Amiotrofias por desuso o neuropatías o miopatía -

Afectación cutánea•	
Nódulos subcutáneos -
Ulceras cutáneas -
Vasculitis reumatoide de vaso pequeño (leucocitoclástica) o  -
mediano (PAN)
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Afectación neurológica•	
Sde túnel carpiano -
Mielopatía por afectación atloaxoidea -
Mononeuritis múltiple -
Depresión -

Afectación cardiopulmonar y vascular•	
Pleuritis reumatoide (glucosa baja en liq. Pleural) -
Nódulos pulmonares (incluyendo sde. de Caplan) -
Neumonitis por MTX -
Pericarditis / Miocarditis -
Insuficiencia cardíaca -
Arteriosclerosis acelerada -
Nódulos en válvulas cardíacas -

Afectación renal•	
Proteinuria por amiloidosis -
Nefritis intersticial (AINEs) -
Glomerulonefritis mebranosa -

Afectación de mucosas •	
Sde. seco oral y/o ocular: Sde de Sjögren -
Erosiones y aftas orales -

Afectación hematológica•	
Anemia ferropénica / anemia de inflamación crónica -
Trombocitosis (RFA) / Trombopenia autoinmune (TPI) -
Pancitopenia (en contexto de toxicidad por inmunosupresores) -
Síndrome de Felty (AR, esplenomegalia y neutropenia) -
Linfoma y leucemia de linfocitos grandes granulares -

Afectación ocular•	
Escleritis y epiescleritis -
PUK (queratitis periférica ulcerativa) -

Como vemos, se trata de una enfermedad sistémica que puede afectar 
diversos órganos y sistemas, y que por tanto requiere una evaluación siste-
mática y rigurosa.

evaluación inicial
Debe sospecharse artritis reumatoide (AR) en el paciente adulto que pre-

senta poliartritis inflamatoria persistente de varias semanas de evolución. La 
evaluación inicial de estos pacientes requiere una historia clínica y un exa-
men físico cuidadosos, junto con pruebas de laboratorio seleccionadas para 
identificar las características que son hallazgos característicos de la AR o que 
sugieren un diagnóstico alternativo.

Nos centraremos especialmente en lo siguiente a efectos de obtener el 
diagnóstico1:
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Realizar un •	 historial médico completo, con especial atención al 
dolor articular, signos inflamatorios y la presencia, localización (ar-
ticulaciones periféricas en lugar de raquis) y duración (al menos 30 
minutos) de la rigidez matutina. La ausencia de otras afecciones o 
síntomas que sugieran un diagnóstico alternativo, como psoriasis, 
enfermedad inflamatoria intestinal (EII) o una enfermedad reu-
mática sistémica como el lupus eritematoso sistémico (LES), debe 
preguntarse para excluir otros trastornos.

 Los síntomas de la artritis que han estado presentes durante un pe-
ríodo breve (por ejemplo, menos de seis semanas) pueden deberse 
a una poliartritis viral aguda más que a la AR. Cuanto más tiempo 
persistan los síntomas, más probable será el diagnóstico de AR. Por 
lo tanto, en los pacientes que se presentan precozmente se requiere 
una estrecha observación con frecuentes citas de seguimiento, con 
evaluaciones repetidas de la inflamación de las articulaciones y para 
valorar las elevaciones de los reactantes de fase aguda (RFA).

 En un porcentaje de pacientes se requieren varias de estas visitas 
antes de que se establezca el diagnóstico diferencial entre AR y ar-
tritis de otras causas.
Está indicado un •	 examen físico completo para evaluar la sinovi-
tis, incluida la presencia y distribución de articulaciones inflama-
das o sensibles y movimiento articular limitado; buscamos tam-
bién manifestaciones extraarticulares, como nódulos reumatoides; 
y signos de enfermedades, como LES o psoriasis, incluidas en el 
diagnóstico diferencial. 
Realizaremos las siguientes pruebas de laboratorio, que avalan el •	
diagnóstico si es positivo y / o elevado:

Factor reumatoide (FR) y anticuerpos antipéptidos ci- -
trulinados (ACPA): realizamos pruebas de FR y ACPA cuan-
do evaluamos inicialmente a un paciente con sospecha de AR. 
Los resultados de ambas pruebas son informativos, ya que un 
resultado positivo para cualquiera de las pruebas aumenta la 
sensibilidad diagnóstica general, mientras que la especificidad 
aumenta cuando ambas pruebas son positivas. A pesar de esto, 
ambas pruebas pueden ser negativas al inicio hasta en el 50 por 
ciento de los pacientes y permanecen negativas durante el se-
guimiento en el 20 por ciento de los pacientes con AR.

 Para la mayoría de los pacientes, las pruebas serológicas serán 
positivas ya en la visita inicial. Sin embargo, cuando el diagnós-
tico es incierto, repetir un análisis serológico para ACPA y FR 
6 a 12 meses después de la evaluación inicial puede identificar a 
las personas que desarrollan evidencia serológica (seropositivi-
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dad). Una vez que se establece el diagnóstico de AR, no es ne-
cesario ni útil realizar pruebas seriadas de estas serologías para la 
monitorización de la enfermedad ya que no suelen modificarse 
con el tratamiento ni con la actividad inflamatoria. 
Reactantes de fase aguda -  (RFA): Velocidad de sedimenta-
ción globular (VSG) y proteína C reactiva (PCR) suelen estar 
elevadas en la AR. Estos elementos son importantes para eva-
luar y monitorizar la inflamación sistémica durante el curso de 
la enfermedad. La PCR es mas sensible y específica que la VSG 
para detectar inflamación, si bien hay pacientes que solo elevan 
una de ambas, o a veces ninguna.

Realizaremos las siguientes pruebas adicionales en todos los pa-•	
cientes, ya que pueden ser útiles en el diagnóstico diferencial de la 
AR y para monitorizar la actividad o progresión de la enfermedad y 
la seguridad de la medicación:

Anticuerpos antinucleares -  (ANA): un ANA negativo ayuda 
a excluir el LES y otras enfermedades reumáticas sistémicas; sin 
embargo, los ANA pueden ser positivos hasta en un tercio de 
los pacientes con AR y no implican peor pronóstico ni mayor 
actividad inflamatoria. En pacientes con ANA positivo se deben 
realizar pruebas de ADN anti-bicatenario y de anticuerpos an-
ti-Smith ya que estos anticuerpos tienen una alta especificidad 
para el LES. 
Hemograma completo con recuento diferencial y de plaque- -
tas, pruebas de función hepática y renal, ácido úrico sérico y 
un análisis de orina: el hemograma puede mostrar anemia (de 
trastornos crónicos o mixta con ferropenia) y/o trombocitosis 
en casos de inflamación persistente. La presencia de anomalías 
en las pruebas hepáticas y renales sugiere complicaciones del 
tratamiento o bien un trastorno distinto de la AR; si estas al-
teraciones son causadas por condiciones comórbidas, pueden 
afectar a las opciones terapéuticas o la dosificación de los fárma-
cos. La hiperuricemia es motivo de pruebas adicionales como la 
artrocentesis para la búsqueda de cristales para excluir la gota. 
Cabe destacar que la gota poliarticular se puede confundir clí-
nicamente con la AR si bien suele asociarse a otros elementos, 
como tofos subcutáneos característicos.
Radiografías de tórax, de las manos, muñecas y pies: obtenemos  -
radiografías articulares durante la evaluación inicial principal-
mente como punto de referencia para seguir la progresión de 
la enfermedad. Sin embargo, es rara la aparición de erosiones 
articulares características en pacientes que presentan síntomas 
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incipientes, pero cuando existen ayudan en el diagnóstico. Ade-
más, en pacientes con otros trastornos como artritis psoriásica, 
espondiloartropatía, gota o condrocalcinosis, los cambios ra-
diográficos más característicos de estos trastornos pueden in-
dicar un diagnóstico alternativo. La RX de tórax basal es útil 
para descartar otras causas de artritis, para estadiaje (ej: derrame 
pleural, fibrosis pulmonar, pericarditis) y como paso previo al 
tratamiento biológico. Siempre es deseable realizar también la 
proyección lateral para descartar fracturas vertebrales y patolo-
gía retrocardíaca. 

Realizaremos los siguientes estudios en pacientes seleccionados:•	
Estudios serológicos para la infección - : en pacientes con 
una historia muy corta (por ejemplo, menos de seis semanas), 
particularmente aquellos que son seronegativos para ACPA y 
FR, interesa tener pruebas serológicas para parvovirus B19 hu-
mano, virus de la hepatitis B (VHB) y la hepatitis C (VHC). En 
áreas endémicas de la enfermedad de Lyme, también realiza-
mos estudios serológicos para Borrelia, aunque la enfermedad 
de Lyme produce mayormente oligoartritis. En las personas que 
viven o han viajado a partes del mundo donde prevalecen las 
enfermedades virales transmitidas por picadura de mosquitos 
(Aedes aegypti y Aedes albopictus), se debe descartar infección 
por el virus de Chikungunya en pacientes con fiebre y artralgia, 
ya que esto puede ir seguido de una poliartritis crónica; el diag-
nóstico se confirma mediante pruebas serológicas. Otras enfer-
medades transmitidas por mosquitos, como el Zika o el dengue, 
deben descartarse en el contexto clínico apropiado.
Análisis de líquido sinovial - : realizaremos artrocentesis y aná-
lisis de líquido sinovial para el diagnóstico o la exclusión de gota, 
pseudogota o una artritis infecciosa si hay derrame articular y si 
hay incertidumbre con respecto al diagnóstico, particularmente 
en el contexto de una monoartritis, oligoartritis, o inflamación 
articular asimétrica. El estudio del líquido sinovial debe incluir 
un recuento y diferencial de células, búsqueda de cristales con 
microscopio de luz polarizada y tinción de Gram con cultivo (si 
se sospecha una infección). 
Imágenes -  por resonancia magnética nuclear (RMN) y ultra-
sonido (US): los estudios de RMN y la ecografía no tienen un 
papel establecido en la evaluación de rutina de los pacientes con 
poliartritis. Sin embargo, la resonancia magnética y la ecografía 
son más sensibles que la radiografía simple para detectar infla-
mación en articulaciones y tendones y pueden ser útiles para 
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establecer la presencia de sinovitis en pacientes con radiogra-
fías normales e incertidumbre con respecto al diagnóstico o la 
presencia de inflamación, como pacientes con obesidad o con 
hallazgos dudosos en la exploración. Las anomalías como la 
sinovitis, la osteítis y la erosión observadas en los estudios de 
imágenes deben considerarse compatibles con la AR, pero no 
son totalmente específicas ya que pueden observarse en otras 
afecciones.

diagnóstico

Cabe señalar que el diagnóstico debe realizarse teniendo en cuenta toda la 
información disponible, obtenida de la anamnesis, exploración física y prue-
bas complementarias. El diagnóstico de artritis reumatoide (AR) se puede 
establecer cuando están presentes las siguientes características clínicas:

Artritis inflamatoria, que habitualmente afecta a cuatro o más arti-•	
culaciones. 
Factor reumatoide (FR) positivo y / o anticuerpo anti-péptido ci-•	
trulinado cíclico (ACPA). 
Niveles elevados de RFA: proteína C reactiva (PCR) o velocidad •	
de sedimentación globular (VSG). 
Se deben excluir enfermedades con características clínicas simila-•	
res. En particular: artritis psoriásica, poliartritis viral aguda, gota 
poliarticular o enfermedad por depósito de pirofosfato cálcico, es-
pondiloartropatías y colagenosis como el lupus eritematoso sisté-
mico (LES). 
Duración de la clínica inflamatoria articular superior a seis semanas.•	

Estos elementos diagnósticos son consistentes con los criterios de clasi-
ficación de 2010 del American College of Rheumatology (ACR) / European 
League Against Rheumatism (EULAR) para la AR2.

Respecto a los elementos diagnósticos y evolutivos cabe hacer algunas 
puntualizaciones. 

Artritis inflamatoria: la artritis suele estar presente en las articulaciones 
metacarpofalángicas (MCF) e interfalángicas proximales (IFP) de las manos. 
Las muñecas también suelen estar afectadas, al igual que las articulaciones 
metatarsofalángicas (MTP) de la segunda a la quinta en los pies, pero cual-
quier articulación de las extremidades superiores o inferiores puede verse 
afectada. La poliartritis simétrica, particularmente de las articulaciones MCF, 
MTP y / o IFP, sugiere fuertemente AR. Aunque la afectación de la articula-
ción interfalángica distal (IFD) puede ocurrir en pacientes con AR, la artritis 
de IFD sugiere mas bien un diagnóstico de artrosis o artritis psoriásica.
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Serología: el FR se presenta en el 70 al 80 por ciento de los pacientes con 
AR. Su utilidad diagnóstica está limitada por su especificidad relativamente 
baja, ya que se son también positivos el 5 al 10 por ciento de las personas 
sanas, el 20 al 30 por ciento de las personas con LES, prácticamente todos 
los pacientes con crioglobulinemia mixta (generalmente causada por infec-
ciones por el virus de la hepatitis C [VHC]) y en aquellos con muchas otras 
afecciones inflamatorias. Los títulos más altos de FR (al menos tres veces el 
límite superior de lo normal) tienen una especificidad algo mayor para la 
AR. Cabe notar que la prevalencia de FR positivo en individuos sanos au-
menta con la edad, pero en títulos bajos.

Los anticuerpos contra péptidos citrulinados generalmente se miden me-
diante ensayos inmunoabsorbentes ligados a enzimas (ELISA) utilizando 
proteínas citrulinadas como antígeno. Los ACPA tienen una sensibilidad si-
milar al FR para la AR, pero tienen una especificidad mucho mayor (95 a 98 
por ciento)3. La especificidad es mayor en pacientes con títulos más altos de 
ACPA (al menos tres veces el límite superior de la normalidad). 

Reactantes de fase aguda: las elevaciones del nivel de VSG y / o PCR 
son consistentes con la presencia de un estado inflamatorio, como AR. Niveles 
normales de reactantes de fase aguda pueden ocurrir en pacientes con AR no 
tratados, pero es poco frecuente. El grado de elevación de estos reactantes de 
fase aguda varía con la gravedad de la inflamación y la sinovitis. Por ejemplo, 
una VSG de 50 a 80 no es infrecuente en pacientes con AR activa. En compara-
ción, se puede observar una VSG de 20 a 30 con solo unas pocas articulaciones 
de actividad leve a moderada. Aunque los niveles elevados de reactantes de 
fase aguda no son específicos de la AR, a menudo son útiles para distinguir las 
afecciones inflamatorias de los trastornos no inflamatorios que se presentan 
con síntomas musculoesqueléticos (por ejemplo, artrosis o fibromialgia).

Nódulos reumatoides: Se presentan en 20-30% de los pacientes, fre-
cuentemente en manos, codos y superficies de fricción. En general son de 
aparición tardía, tienden a exacerbarse con el tratamiento de metotrexato, y 
se asocian con frecuencia al FR y al ACPA. Su histología es característica con 
un centro de necrosis fibrinoide y linfocitos e histiocitos en empalizada a su 
alrededor. No son patognomónicos dado que también aparecen en el lupus 
sistémico y otras colagenosis, aunque mas raramente. Su presencia refuerza 
notablemente la impresión diagnóstica de AR. 

Pacientes que no cumplen los criterios anteriores: el diagnóstico de 
AR también se puede realizar en pacientes sin todos los criterios descritos 
previamente, estableciendo situaciones especiales:

AR seronegativa: los pacientes que carecen tanto de FR como de •	
ACPA pueden ser diagnosticados con AR en función de los hallaz-
gos característicos de la AR si se cumplen las exclusiones apropia-
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das. Dichos pacientes con AR seronegativa difieren de los pacientes 
positivos para ACPA genéticamente y en sus riesgos ambientales, la 
gravedad de la enfermedad y la respuesta clínica a algunos medica-
mentos4. Se necesitan más investigaciones para caracterizar mejor 
a esta población. 
AR de inicio reciente: para evitar retrasos en el inicio del trata-•	
miento de los pacientes con una presentación grave de la enfer-
medad, los pacientes con enfermedad de menos de seis semanas 
pueden ser diagnosticados con AR si presentan hallazgos caracte-
rísticos antes citados, incluidos los ACPA, si se obtienen pruebas 
serológicas virales negativas, y si se han cumplido otras exclusiones 
apropiadas. 
AR inactiva: los pacientes sin artritis activa o con reactantes de fase •	
aguda elevados (p. Ej., Debido al tratamiento de una enfermedad 
de inicio reciente o con una enfermedad de larga duración) pue-
den ser diagnosticados con AR en base a hallazgos previos   bien do-
cumentados característicos de AR, especialmente en presencia de 
pruebas de FR y ACPA, y/o erosiones óseas típicas en la radiografía, 
en ausencia de un diagnóstico alternativo más probable.

 Los pacientes de las diversas categorías anteriores, y otros pacientes 
que deben ser diagnosticados con AR pero que no cumplen con 
los criterios estándar, generalmente tendrán hallazgos que son con-
sistentes con los criterios de clasificación ACR / EULAR de 2010 
para AR [8,9]. Estos criterios se desarrollaron para la clasificación 
de pacientes con AR con el propósito de realizar estudios epide-
miológicos y ensayos clínicos, no realmente para el diagnóstico clí-
nico. Sin embargo, las mismas características que son valiosas en la 
clasificación tienden a ser útiles para el diagnóstico en la práctica 
clínica. Se requieren más estudios para establecer su utilidad como 
criterio diagnóstico en la práctica general.

criterios de clasificación

En 1987 el American College of Rheumatology (ACR) estableció unos 
criterios diagnósticos para la artritis reumatoide consistentes en 5 elementos 
clínicos más la presencia de factor reumatoide y de alteraciones radiográfi-
cas5. Estos criterios se formularon para distinguir a los pacientes con artritis 
reumatoide (AR) establecida de los pacientes con otras enfermedades reu-
máticas, pero muestran una baja sensibilidad para detectar la artritis reuma-
toide en fase precoz. La población sobre la que se validaron estos criterios era 
artritis reumatoide establecida de una media de 7 años de evolución. 

Los actuales criterios de clasificación del American College of Rheuma-
tology (ACR) y de la European League Against Rheumatism (EULAR) da-
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tan de 2010 y se centran en las características que identificarían a los pacien-
tes en una etapa más temprana de la enfermedad2. Estos criterios de 2010 se 
centraron en identificar los factores que podrían permitir la identificación de 
los pacientes con artritis indiferenciada en los que el riesgo de persistencia 
de síntomas o daño estructural los hace candidatos para la iniciar tratamiento 
con fármacos antirreumáticos (FAME). 

cRiteRiOs acR / euLaR de 2010
Para clasificar un paciente como AR definida se precisa confirmar sino-

vitis en al menos una articulación (condición obligatoria), la ausencia de un 
diagnóstico alternativo que explique mejor la sinovitis y alcanzar una pun-
tuación total de al menos 6 de un total posible de 10 de puntos obtenidos en 
los cuatro dominios siguientes:

Número y ubicación de las articulaciones afectadas.•	
2 a 10 articulaciones grandes (considerando hombros, codos,  -
caderas, rodillas y tobillos) = 1 punto
1 a 3 articulaciones pequeñas (considerando las articulaciones  -
MTF, articulaciones IFP, articulaciones MTF segunda a quinta, 
y carpos) = 2 puntos
Artritis en 4 a 10 articulaciones pequeñas = 3 puntos -
Más de 10 articulaciones (incluida al menos 1 articulación pe- -
queña) = 5 puntos

Positividad serológica (factor reumatoide y/o anticuerpo anti-pép-•	
tido citrulinado)

Positivo bajo (menos de 3 veces el límite superior de lo normal  -
[LSN]) = 2 puntos
Positivo alto (mayor que tres veces el LSN) = 3 puntos -

Respuesta de fase aguda elevada (velocidad de sedimentación glo-•	
bular [VSG] o proteína C reactiva [PCR]) por encima del LSN = 
1 punto
Duración de los síntomas al menos seis semanas = 1 punto•	

 Como vemos, se contempla la posibilidad de clasificar como AR a 
un paciente con artritis de menos de 6 semanas. Además de aque-
llos pacientes que cumplen con los criterios anteriores, los siguien-
tes pacientes se clasificarían también como pacientes con AR:
Pacientes con •	 enfermedad erosiva típica de AR con antecedentes 
compatibles con el cumplimiento previo de los criterios anteriores.
Pacientes con enfermedad de larga duración, incluidos aquellos •	
cuya enfermedad está inactiva (con o sin tratamiento) que hayan 
cumplido previamente con los criterios anteriores según los datos 
disponibles retrospectivamente.
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 Diversos estudios han comparado la eficiencia de los criterios de 
1987 respecto a los de 2010. En un análisis secundario de la Cohor-
te SAVE se comparó el rendimiento diagnóstico de ambos criterios 
en 300 pacientes con artritis de inicio tomando cómo patrón oro el 
diagnóstico por un experto o el uso de fármacos moduladores de 
enfermedad reumática (FAME) a las 52 semanas de seguimiento6. 
Los criterios 2010 resultaron más sensibles que los de 1987 tanto 
por el criterio de inicio de FAME como por el diagnóstico de un 
experto; sin embargo, los criterios 2010 fueron menos específicos 
para ambos patrones oro.

cRiteRiOs de cLasificaciÓn vs. cRiteRiOs de diaGnÓsticO

En este momento cabe hacer una reflexión sobre los conceptos de crite-
rios de clasificación de una enfermedad versus proceso de diagnóstico, que 
habitualmente se estiman como entidades diferentes. Es bien conocido que 
los criterios de clasificación se diseñan con la intención de seleccionar 
pacientes con características específicas para ser incluidos en ensa-
yos clínicos, de modo que en ellos prima la especificidad, mientras que 
en los llamados criterios de diagnóstico es mas importante tener una alta 
sensibilidad para no dejar pacientes sin tratamiento. Sin embargo, en reali-
dad sabemos que el diagnóstico médico es inherentemente un proceso de 
clasificación7 en el que a partir de los datos del paciente intentamos encajarlo 
dentro de una de las clases establecidas en una taxonomía predefinida, como 
por ejemplo CIE9. Así pues, aunque el proceso de diagnóstico y los criterios 
de clasificación no son exactamente lo mismo (ver tabla 1) en numerosas 
ocasiones utilizamos los criterios de clasificación para confirmar el diagnós-
tico de un paciente. En cualquier caso, en ambas opciones existirán falsos 
positivos (cumplen criterios pero no tienen la enfermedad) y falsos negati-
vos (no cumplen criterios pero sí tienen la enfermedad). 
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diagnóstico diferencial

El dolor articular que involucra las manos es una presentación clínica 
común para una variedad de afecciones, por lo que se deben considerar otros 
diagnósticos en el diagnóstico diferencial de la artritis reumatoide (AR). La 
evaluación de pacientes con dolor poliarticular y las características de los 
trastornos que se incluyen en el diagnóstico diferencial de la AR se describen 
a continuación.

1. pOLiaRtRitis viRaLes

Varias infecciones virales pueden causar una poliartritis aguda de mayor 
o menor duración.

Las infecciones virales como la rubéola•	 8, el parvovirus B199 y el vi-
rus de la hepatitis B (VHB) pueden causar un síndrome de poliar-
tritis aguda que puede confundirse con la poliartritis inflamatoria 
de la AR. Sin embargo, el síndrome suele ser de corta duración, de 
unos pocos días a varias semanas y rara vez más de seis semanas. El 
virus de la hepatitis C (VHC) puede causar poliartritis u oligoar-
tritis en una minoría de pacientes, pero se asocia más comúnmente 
con artralgias.

 Las pruebas serológicas pueden ayudar a identificar pacientes con 
VHB, VHC o parvovirus humano B19 en algunas personas con 
enfermedad temprana, pero no siempre se puede excluir una etio-
logía viral hasta que los síntomas estén presentes durante al menos 
seis a ocho semanas en ausencia de pruebas serológicas de diagnós-
tico para un virus específico. A diferencia del factor reumatoide 
(FR) (que puede ocurrir en pacientes con una variedad de infec-
ciones, incluida la infección por VHC), los anticuerpos antipéptido 
citrulinado (ACPA) suelen ser negativos en pacientes con VHC sin 
AR. Para las presentaciones de la enfermedad leve, los tratamientos 
sintomáticos pueden ser apropiados para los síntomas que duran 
menos de seis semanas. 
Los alfavirus, cada vez más notificados en viajeros, son virus de •	
ARN transmitidos por mosquitos que se distribuyen a nivel mun-
dial y que causan epidemias de poliartritis / artralgia10. Entre to-
dos los virus que pueden causar artritis, los alfavirus son especiales 
porque casi todas las infecciones sintomáticas en adultos provocan 
síntomas en las articulaciones. El período de incubación dura des-
de varios días hasta tres semanas; la infección se asocia típicamente 
con una tríada de fiebre, artritis y exantema. Sin embargo, es po-
sible que no estén presentes todos los aspectos de la tríada, lo que 
dificulta el diagnóstico.
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 Uno de estos alfavirus, el Chikungunya, se ha convertido en una 
enfermedad mundial con un aumento de los viajes por el mundo 
y ha provocado grandes brotes en Italia, India, islas del Océano 
Índico y en la región del Caribe y los países circundantes11. Los 
pacientes con enfermedad más persistente pueden imitar la AR se-
ronegativa clínicamente en un grado suficiente para satisfacer los 
criterios de clasificación de 2010 para la AR si no se aprecian los 
síntomas iniciales de fiebre y exantema y los antecedentes de viaje 
a una región endémica. 

 Las infecciones por alfavirus generalmente se resuelven entre tres 
y seis meses. El diagnóstico de infección por alfavirus puede reali-
zarse mediante pruebas serológicas apropiadas en viajeros de áreas 
endémicas con síntomas artríticos persistentes.
Se ha notificado una artritis de grandes articulaciones en asociación •	
con el virus linfotrópico T humano tipo 1 (HTLV-I). Estas infec-
ciones a veces se asocian con la presencia de FR (generalmente en 
títulos bajos), anticuerpos antinucleares (ANA) y reactantes de fase 
aguda elevados. Las infecciones por HTLV-I generalmente se pue-
den distinguir de la AR por el hallazgo de anticuerpos antivirales 
específicos y la naturaleza típicamente autolimitada de la artritis 
asociada con HTLV-I. Las pruebas se pueden considerar en áreas 
endémicas.

2. otRas enfeRmedades Reumáticas sistémicas

La AR temprana puede ser difícil de distinguir de la artritis del lupus 
eritematoso sistémico (LES), síndrome de Sjögren, dermatomiositis (DM) 
o síndromes superpuestos como la enfermedad mixta del tejido conectivo. 
El FR también puede estar elevado en otras enfermedades reumáticas sisté-
micas, sobre todo en el síndrome de Sjögren. A diferencia de la AR, estos 
trastornos generalmente se caracterizan por la presencia de otras caracterís-
ticas sistémicas, como erupciones, sequedad de boca y ojos secos, miositis 
o nefritis, y por varios autoanticuerpos que no se observan con frecuencia 
en la AR. Además, las respuestas relativas de la velocidad de sedimentación 
globular (VSG) y la proteína C reactiva (PCR) pueden estar menos corre-
lacionadas entre sí en otras enfermedades, particularmente en el LES, que 
en la AR. Mientras que ambos se elevan comúnmente en la AR, la PCR a 
menudo es normal o solo está mínimamente elevada en pacientes con LES 
activo, incluso cuando la VSG está elevada.

En conjunto, el patrón de enfermedad de larga duración, rigidez matuti-
na, artritis simétrica, nódulos subcutáneos y las deformidades características 
de la AR no se desarrollan en otros trastornos. Hay varias excepciones a esta 
observación:
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La rigidez matutina es común a todas las artritis inflamatorias. La •	
artritis simétrica se observa también en pacientes con LES y pue-
de estar presente en otros trastornos. También pueden aparecer 
nódulos subcutáneos en pacientes con LES similares a los que se 
observan en la AR; y por otra parte algunas lesiones nodulares (in-
cluyendo tofos) pueden simular nódulos reumatoides. 
Se ha descrito una artritis erosiva en algunos síndromes superpues-•	
tos, particularmente aquellos asociados con anti-tRNA sintetasas y 
anticuerpos anti-U1 RNP. 
La artropatía de Jaccoud, con deformidades reductibles en los de-•	
dos de tipo ‘cuello de cisne’ pero sin erosiones articulares, ocurre 
en hasta un 5 a 10 por ciento de los pacientes con síndrome de 
Sjögren o LES y también puede ocurrir en sarcoidosis. 

Reumatismo palindrómico: Es un tipo de artritis intermitente en la 
que se producen episodios de inflamación articular que afectan a una o dos 
zonas articulares que duran horas o pocos días, con períodos de remisión 
intercrítica que pueden durar de días a meses. Algunos pacientes eventual-
mente desarrollan una enfermedad reumática bien definida, siendo la más 
común la AR (que varía del 28 al 67 por ciento); algunos de los pacientes 
restantes desarrollan LES y otros trastornos sistémicos. Los pacientes con 
ACPA tienen más probabilidades de progresar a una AR definida12. 

3. aRtROsis

La artrosis o osteoartritis (OA) se puede confundir con la AR en el pa-
ciente de mediana edad o mayor cuando están involucradas las pequeñas 
articulaciones de las manos. Sin embargo, los diferentes patrones de afec-
tación clínica suelen permitir un diagnóstico correcto. Los siguientes son 
elementos a considerar:

La OA de los dedos afecta típicamente a las articulaciones interfa-•	
lángicas distales (IFD) y con frecuencia se asocia con los nódulos 
de Heberden (IFD) y Bouchard (IFP). Por el contrario, la AR afec-
ta típicamente a la MCF y las articulaciones interfalángicas proxi-
males (IFP) y no se asocia con los nódulos de Heberden.
La articulación trapeciometacarpiana (TPZMC) del pulgar suele •	
estar afectada en la artrosis (rizartrosis) pero no en la AR.
La hinchazón de las articulaciones es dura y ósea en la OA. Por el •	
contrario, las articulaciones blandas, cálidas, almohadilladas y sen-
sibles son típicas de la AR.
La rigidez matutina o tras el reposo es una característica muy co-•	
mún de la AR, pero es relativamente poco común en la OA. La ri-
gidez matutina en la OA, cuando está presente, suele ser transitoria 
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o no dura más de unos pocos minutos, a diferencia de la rigidez 
más sostenida (>1 hora) típica de la AR.
Las radiografías también ayudan a distinguir la AR de la OA. La •	
OA se caracteriza por un estrechamiento del espacio articular por 
pérdida de cartílago y osteofitos por remodelación ósea, pero no 
por erosiones ni quistes.
La OA se asocia clásicamente a FR y ACPA negativos, con valores •	
normales de reactantes de fase aguda. Debe recordarse que el FR 
puede er positivo en pacientes mayores. 
La •	 artrosis erosiva es una variante de OA mas agresiva, que puede 
causar artritis severa y rápidamente progresiva en las pequeñas ar-
ticulaciones de las manos, a menudo de inicio en la mediana edad. 
Puede haber hinchazón en las IFP con erosión de la articulación 
central. Se puede distinguir de la AR por los hallazgos caracterís-
ticos en las radiografías (IFP en gaviota), así como por la falta de 
inflamación sistémica y marcadores serológicos. Es un trastorno 
muy invalidante a nivel de dedos de las manos.

4. enfeRmedades de PaRtes bLandas

Tenosinovitis estenosante•	 : la patología del tendón de la mano 
es común entre pacientes con diabetes, enfermedad de la tiroides o 
factores de riesgo ocupacional, y puede parecerse al dolor de mano 
y la tenosinovitis que se observan en algunos pacientes con AR. El 
estrechamiento de las vainas de los tendones flexores puede provo-
car la activación o el bloqueo de los dedos y remitir el dolor a los 
dedos, especialmente durante la actividad (“Dedo en gatillo”). El 
dolor de mano puede estar presente incluso en ausencia de un des-
encadenante manifiesto. La queiroartropatía diabética es una 
condición relacionada que resulta en dificultad en la extensión de 
los dedos de la mano. Se puede distinguir la patología del tendón 
de la AR al provocar dolor sobre los tendones flexores en la base 
del dedo y por la ausencia de sinovitis en las articulaciones de la 
mano.
Síndrome del túnel carpiano•	 : La sinovitis en la muñeca por AR 
también puede causar atrapamiento del nervio mediano y la pre-
sencia de síntomas clásicos del síndrome del túnel carpiano. Por 
tanto, la presencia del síndrome del túnel carpiano no excluye la 
AR concurrente. Una sensación de hinchazón de la mano junto 
con ardor y entumecimiento, que a menudo se experimenta por la 
noche o por la mañana, son síntomas comunes de atrapamiento del 
nervio mediano. Se debe considerar el síndrome del túnel carpiano 
en pacientes que demuestren un signo de Tinel o Phalen positivo, 
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que tengan atrofia tenar y / o muestren debilidad del pellizco al 
coger una hoja de papel. 

5. aRtRitis Reactiva y aRtRitis de La enfeRmedad infLamatORia intestinaL

La artritis reactiva a menudo se presenta como una monoartritis u oli-
goartritis en articulaciones grandes, como las rodillas, y la AR también puede 
presentarse ocasionalmente de esta manera. 

Los siguientes hallazgos en la historia, el examen físico u otras evaluacio-
nes son más consistentes con la artritis reactiva que con la AR:

Historial de uretritis o infección entérica reciente•	
Patrón asimétrico de afectación articular, especialmente con afec-•	
tación MMII.
Síntomas o signos de entesopatía (inflamación en el lugar donde •	
un tendón se inserta en un hueso, p. Ej., El punto de inserción del 
tendón de Aquiles en el talón)
Queratodermia blenorrágica o balanitis circinada •	
Evidencia radiológica de sacroileítis y / o espondilitis•	
La presencia de antígeno leucocitario humano (HLA) -B27•	

La participación de las manos en la artritis reactiva no plantea un dilema 
diagnóstico tan grande como el de las rodillas. La artritis de la mano es más 
asimétrica que en la AR. Además, la artritis reactiva a menudo afectará no 
solo a la articulación, sino también al tendón, la entesis y los tejidos circun-
dantes del dedo, dando lugar a una inflamación característica en forma de 
salchicha de los dedos de las manos (o los dedos de los pies si los pies están 
afectados). Esto es muy típico de la artritis psoriásica.

La artritis asociada con la enfermedad inflamatoria intestinal 
(EII) u otros trastornos gastrointestinales (GI) también es parte del diagnós-
tico diferencial. Si bien la artritis relacionada con EII es más comúnmente 
una artritis oligoarticular de articulaciones grandes o una espondiloartritis 
con sacroileítis, los pacientes con EII pueden desarrollar una poliartritis pe-
riférica con compromiso prominente de las articulaciones MCF que puede 
confundirse con AR. Este trastorno puede pasarse por alto si los síntomas 
abdominales o los síntomas de diarrea y / o sangre o moco en las heces no 
son prominentes o no se buscan específicamente en la anamnesis. 

6. aRtRitis PsORiásica

La artritis psoriásica puede ser difícil de distinguir de la AR porque se pue-
de observar una poliartritis simétrica en ambos trastornos13. Generalmente 
hacemos el diagnóstico de artritis psoriásica en pacientes que también tienen 
psoriasis y son seronegativos para FR y ACPA. Por otra parte, diagnosticamos 
AR en aquellos con una poliartritis simétrica que son seropositivos para al me-
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nos uno de estos anticuerpos, ya que la psoriasis cutánea es muy común. Sin 
embargo, las pruebas serológicas y los hallazgos cutáneos pueden no ser infor-
mativos, ya que los pacientes con AR pueden no tener FR o ACPA (p. Ej., AR 
seronegativa) y los síntomas articulares de la artritis psoriásica pueden prece-
der a la aparición de la enfermedad cutánea por muchos años. Estos pacientes 
deben ser evaluados y seguidos para detectar otros signos más característicos 
de la artritis psoriásica, como alteraciones en las uñas o entesitis; ocasional-
mente un paciente presenta características superpuestas de ambos trastornos. 
Dado que el manejo en esta etapa es muy similar entre estos trastornos, no es 
necesario distinguir las dos entidades para iniciar la terapia.

En algunos pacientes con poliartritis inflamatoria simétrica, la única pista 
para el diagnóstico de artritis psoriásica son los antecedentes familiares de 
psoriasis. Sin embargo, en la mayoría de los casos los hallazgos de psoriasis 
cutánea, cambios en las uñas (onicodistrofia), dedos en salchicha o afecta-
ción oligoarticular asimétrica de grandes articulaciones o de la columna y/o 
artritis mutilante ayudan a distinguir las dos entidades. 

7. pOLimiaLGia Reumática

La polimialgia reumática (PMR) a veces se puede confundir con AR en 
pacientes que presentan artritis más limitada mayores de 50 años que son 
seronegativos o tienen un título de FR bajo. A diferencia de la AR, la PMR 
suele asociarse con artromialgias marcadas en los hombros y los muslos, y 
la afectación articular tiende a ser más leve, más limitada y, con mayor fre-
cuencia, asimétrica.

Por lo tanto, la rigidez es más axial en la PMR y produce dificultad para 
levantarse de la cama, mientras que la rigidez en las pequeñas articulaciones 
de las manos y otras articulaciones afectadas predomina en la AR. También 
puede presentarse afectación de pequeñas articulaciones de las manos simi-
lares a la AR en pacientes con PMR. 

La clínica de la PMR tiende a responder de forma excelente e inmediata a 
dosis moderadas de glucocorticoides, lo que es de gran ayuda para clasificar 
correctamente un paciente mayor de 60 años con reactantes elevados. 

8. aRtRitis micROcRistaLinas

Estas artritis (gota y enfermedad por depósito de pirofosfato cálcico 
[CPPD; pseudogota]) suelen cursar con crisis agudas pero pueden croni-
ficarse e incluso asumir una distribución poliarticular. El diagnóstico se es-
tablece por el hallazgo de cristales de urato o pirofosfato cálcico, respecti-
vamente, en los líquidos sinoviales. La presencia de tofos en la exploración 
física, la falta de detección de marcadores serológicos de AR y la aparición 
característica de erosiones gotosas también son útiles para distinguir la AR 
de la gota poliarticular. La condrocalcinosis en las radiografías es útil para 
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distinguir la CPPD de la AR. Dado que la artritis microcristalina no es infre-
cuente, su presencia no excluye el diagnóstico de AR y pueden coincidir en 
pacientes seropositivos para AR o FR. 

9. aRtRitis infecciOsas

Artritis de Lyme•	 : la artritis es una manifestación tardía de la en-
fermedad de Lyme; se presenta principalmente en personas que 
viven o viajan a áreas endémicas de la enfermedad de Lyme. Se 
caracteriza por una artritis inflamatoria intermitente o persistente 
en algunas articulaciones grandes, por lo general monoartritis de la 
rodilla. Las articulaciones más comúnmente afectadas después de 
la rodilla son: el hombro, el tobillo, el codo, la articulación tem-
poromandibular y la muñeca. Las artralgias migratorias sin artritis 
franca pueden ocurrir durante la enfermedad de Lyme temprana.

 El diagnóstico de artritis de Lyme generalmente se realiza median-
te pruebas serológicas, y varias características clínicas ayudan a dis-
tinguir la artritis de Lyme de la AR. La afectación de las pequeñas 
articulaciones de las manos y los pies es poco común en pacientes 
con artritis de Lyme. Además, muchos, pero no todos, los pacien-
tes con artritis de Lyme tienen antecedentes de eritema migratorio 
u otras manifestaciones tempranas de la enfermedad. En la forma 
crónica es frecuente la afectación neurológica.
Artritis sépticas•	 : la artritis séptica por infección bacteriana o fún-
gica directa a la articulación suele ser monoarticular, pero puede 
producirse poliartritis, como es el caso de la artritis gonocócica. El 
diagnóstico se establece mediante el cultivo del patógeno del líqui-
do sinovial o de la sangre. Los pacientes con artritis séptica pueden 
tener fiebre y/o mal estado general al ingreso, según el estadio de su 
infección y la presencia de medicamentos que pueden enmascarar 
la infección (p. Ej., glucocorticoides). La leucocitosis en sangre con 
desviación a la izquierda es común, pero no siempre está presente.

 Se requiere un umbral de sospecha bajo para detectar precozmente 
la infección, particularmente en sujetos inmunocomprometidos. 
Los pacientes con AR tienen un mayor riesgo de infecciones arti-
culares por estar inmunocomprometidos, tanto por los tratamien-
tos como por la propia enfermedad. Los cambios en el líquido si-
novial, que incluyen granulocitosis y niveles bajos de glucosa, son 
similares a los que se dan en la AR. 

10. síndROme de hiPeRmOviLidad y fibROmiaLGia

El dolor, más que la rigidez o la hinchazón, es el síntoma dominante de 
los dos trastornos comunes, el síndrome de hipermovilidad14 (que incluye 
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el trastorno del espectro de hipermovilidad y el síndrome de Ehlers-Danlos 
tipo hipermovilidad) y la fibromialgia15. Aunque los síndromes de hipermo-
vilidad y la fibromialgia pueden tener semejanzas superficiales con la AR 
debido a la presencia de poliartralgia, existen importantes características 
distintivas:

Los síndromes de hipermovilidad están asociados con articulacio-•	
nes hiperextensibles y los pacientes carecen de signos de sinovitis. 
La fibromialgia se asocia con puntos sensibles en sitios no articu-•	
lares y dolor crónico generalizado. Sin embargo, no hay evidencia 
de sinovitis, como hinchazón, calor o disminución de movilidad 
articular, aunque los pacientes pueden mostrar dolor en la línea 
articular en el examen físico. 
Ni los síndromes de hipermovilidad ni la fibromialgia se asocian •	
con títulos significativos de FR o ACPA o con niveles elevados de 
reactantes de fase aguda.

Aunque normalmente no es difícil distinguir la AR de la fibromialgia, 
una minoría significativa de pacientes con AR también desarrolla fibromial-
gia. El origen de las quejas en estos pacientes debe evaluarse cuidadosamente 
para distinguir la sensibilidad al dolor elevada del dolor relacionado con la 
enfermedad inflamatoria de las articulaciones.

11. enfeRmedad PaRaneOPLásica y ReLaciOnada cOn eL tRatamientO 
deL cánceR

En el contexto del cáncer puede aparecer dolor articular o incluso poliar-
tritis franca. Los siguientes son algunos ejemplos interesantes:

Osteoartropatía hipertrófica•	 : los pacientes con osteoartropatía 
pulmonar hipertrófica, por lo general muestran dolores en IFD, 
manos o tobillos, con dolor articular y formación perióstica de 
hueso nuevo. Además, suelen mostrar signos característicos como 
la acropaquia o ‘dedos en palillo de tambor’ de aparición recien-
te (por contraste con los casos congénitos indolentes). Es habitual 
el ‘dolor de huesos’ profundo y de predominio nocturno. Pueden 
producirse derrames articulares. Hay que descartar procesos pul-
monares, cardíacos y hepáticos. 
Mielodisplasia•	 : los pacientes con síndrome mielodisplásico a ve-
ces desarrollan una poliartritis inflamatoria que imita la AR16. La 
mayoría de los pacientes son seronegativos para FR y pocos son po-
sitivos para el ACPA o presentan cambios erosivos en la radiografía 
articular. La artritis puede preceder al diagnóstico de mielodisplasia 
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en hasta la mitad de los pacientes. La persistencia de anemia y otras 
citopenias o reactantes elevados a pesar del control de la artritis 
debe aumentar la sospecha de mielodisplasia.
Terapia con •	 inhibidores de puntos de control inmunitarios 
(inmuno check-point): la terapia contra el cáncer que implica el 
uso de inmunoterapia con inhibidores de puntos de control inmu-
nitarios (ICI) puede provocar una serie de efectos reumatológicos 
y fenómenos autoinmunes, incluida la artritis inflamatoria que se 
asemeja a la AR. Los síntomas articulares pueden variar de leves a 
graves y pueden aparecer en casi cualquier momento durante la te-
rapia con ICI. Los FR y ACPA a menudo están ausentes pero ANA 
pueden estar presentes.
Reticulohistiocitosis multicéntrica•	 : la reticulohistiocitosis 
multicéntrica es una forma de artritis rara pero muy destructiva17. 
Se asemeja a la artritis mutilante que se observa ocasionalmente 
en la AR. Se caracteriza por múltiples nódulos eritematosos, lisos 
y brillantes localizados en la región periungueal. En la biopsia cu-
tánea o sinovial se detectan células gigantes del tipo de cuerpo ex-
traño binucleadas o multinucleadas. En una minoría de pacientes 
puede haber una neoplasia maligna subyacente. Esta enfermedad 
es relativamente resistente a los glucocorticoides y a los fármacos 
antirreumáticos modificadores de la enfermedad (FAME) como el 
metotrexato y la hidroxicloroquina. 

12. aRtROPatía de La saRcOidOsis

La artritis crónica en la sarcoidosis puede ser oligoarticular o poliarticu-
lar y puede parecer similar a la AR en algunos pacientes. Afecta con mayor 
frecuencia los tobillos, las rodillas, las manos, la muñeca y las articulaciones 
MCF y IFP, y con frecuencia se asocia con enfermedad pulmonar parenqui-
matosa.

Este trastorno se distingue de la AR por los siguientes hallazgos:

Las concentraciones séricas de la enzima convertidora de angio-•	
tensina (ECA) se encuentran elevadas en hasta el 50 por ciento de 
los pacientes.
Una radiografía de tórax puede revelar hallazgos característicos de •	
sarcoidosis. En casos dudosos es importante realizar TAC de alta 
resolución.
El patrón de artritis aguda en tobillos con eritema nodoso y adeno-•	
patías hiliares (síndrome de Löfgren) es característico de sarcoido-
sis 
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conclusion 

Como vemos, el diagnóstico de la artritis reumatoide requiere realizar una 
historia clínica detallada incluyendo elementos generales de las enfermeda-
des sistémicas inflamatorias y elementos específicos para esta enfermedad. Es 
fundamental una exploración completa sistémica, así como una evaluación 
articular sistemática y dirigida, anotando número y localización de articulacio-
nes dolorosas y tumefactas (recuento articular). Debe realizarse auscultación 
cardiopulmonar, palpación abdominal, evaluación de sequedad de mucosas, 
alteraciones oculares o cutáneas, todo ello es imprescindible en el estudio ini-
cial y en el seguimiento de los pacientes con artritis reumatoide.

cRiteRiOs de deRivaciÓn de aRtRitis PRecOz

Es muy importante derivar a los pacientes con artritis para valoración 
especializada lo antes posible, por varios motivos. Por un lado, debemos in-
tentar evitar el sufrimiento y ansiedad del paciente ante la incertidumbre 
diagnóstica. Este es un aspecto de mayor importancia en la clínica de lo ha-
bitualmente considerado. Sabemos por otra parte que el diagnóstico precoz 
favorece el tratamiento también precoz del paciente, lo que se relaciona con 
la denominada ventana de oportunidad18 que contempla que el hecho de co-
menzar un tratamiento de forma precoz implica en muchos casos disminuir 
la probabilidad de que aparezcan lesiones radiológicas en el curso de la en-
fermedad. Actualmente se suele considerar como diagnóstico precoz aquel 
que se realiza en artritis reumatoide en las primeras 12 semanas tras el inicio 
de los síntomas19, si bien hay autores que recomiendan hacer el diagnóstico 
dentro de las 6 primeras semanas. 

Los pacientes que no cumplen criterios de ninguna enfermedad reumáti-
ca en el momento de la primera asistencia se encuadran con el término de ar-
tritis indiferenciada. Este caso corresponde al 20 a 50% de pacientes visitados 
en consultas de artritis precoz y tiene una incidencia estimada de 50-150 pa-
cientes con artritis indiferenciada por 100.000 habitantes-año20. Como dato 
importante, en las consultas de artritis precoz se ha establecido que hasta el 
50% de estos pacientes remiten sin precisar tratamiento en el primer año de 
seguimiento, especialmente aquellos que no tienen factores de mal pronósti-
co21. Un tercio aproximadamente de artritis indiferenciada persiste como tal, 
mientras que 30% progresa a artritis reumatoide, especialmente aquellos con 
presentación poliarticular agresiva y marcadores biológicos como el factor 
reumatoide o los anticuerpos anticitrulinados.

EULAR ha establecido una serie de parámetros clínicos para ayudar 
a seleccionar pacientes de alto riesgo para artritis reumatoide. Estos con-
sisten en síntomas de reciente inicio, localizados en metacarpofalángicas 
(MCF), rigidez matutina mayor de 60 minutos, presencia de artritis en 
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familiares de primer grado, dificultad para cerrar el puño, y test de com-
presión en MCF positivo.

También se han establecido criterios de derivación clínicos para artri-
tis precoz en el grupo SERAP de la Sociedad Española de Reumatología 
(SER)22. En conjunto son bastante similares a los de EULAR: 

tumefacción en dos o más articulaciones en MCF, •	
dolor a la presión lateral de metacarpofalángicas y/o metatarsofa-•	
lángicas, y 
rigidez matutina de más de 30 minutos de duración. •	

La presencia de dos o mas signos positivos son motivo para la de-
rivación preferente a Reumatología. 

Asimismo, en la actualización EULAR de 2016 para el manejo de la ar-
tritis precoz se establecen algoritmos de diagnóstico y de tratamiento23. Se 
hace hincapié en que la orientación inicial debe realizarse a partir de los 
datos clínicos (anamnesis y exploración) y descartando otros procesos como 
infección, artritis reumatoide, espondiloartropatías, colagenosis, polimialgia 
reumática, y artritis microcristalinas.

El proceso de estudio y valoración de artritis precoz se resume en la figura 1.
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Recordemos que con las técnicas de imagen clásicas (básicamente RX) sa-
bemos que las erosiones articulares aparecen en RX habitualmente tras más 
de 2 años de evolución de la AR. Para una detección precoz frecuentemente 
se acude a técnicas más sensibles como la ecografía y la resonancia magnéti-
ca (RM). Se ha señalado que el estudio ecográfico de la segunda articulación 
MCF y la 5º metatarsofalángica (MTF) podría garantizar la mejor combina-
ción de sensibilidad diagnóstica y tiempos de realización de la ecografía en la 
artritis reumatoide24. La RM también resulta útil para el diagnóstico precoz de 
erosiones y es especialmente útil para detectar lesiones de edema óseo yux-
taarticular, qué es un claro predictor de la aparición de erosiones articulares25. 
Cabe notar que en los algoritmos diagnósticos y de clasificación no se incluyen 
estas técnicas de imagen por su disponibilidad limitada, coste elevado en el 
caso de la resonancia magnética, y relativamente baja especificidad26.

En conjunto podemos considerar algunos puntos clave: tener presen-
te ante una artritis indiferenciada que la prioridad es detectar pa-
rámetros que establecen un mal pronóstico (persistencia de la artritis 
y erosiones articulares) para iniciar un tratamiento antirreumático precoz-
mente, y que no es tan importante establecer un diagnóstico específico. Una 
duración de los síntomas mayor de 6 semanas y la artritis en tres o más arti-
culaciones al inicio son predictores importantes de enfermedad persistente 
y erosiva. La detección de anticuerpos anticitrulinados y o de factor reuma-
toide elevados añaden gravedad en la predicción de enfermedad persistente 
o erosiva en pacientes con artritis precoz. Los criterios de clasificación ACR 
de 1987 para la artritis reumatoide no funcionan bien en la artritis temprana 
como predictor de curso persistente o erosivo, aunque son útiles en los casos 
seronegativos dónde son menos sensibles los criterios de 2010. En todo caso, 
el criterio clínico debe primar a la hora de tomar decisiones. 
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introducción.

Las enfermedades reumáticas son frecuentes y de gran impacto en la po-
blación, siendo la causa más frecuente de discapacidad y dolor crónico 

en el mundo. Estas enfermedades pueden dividirse en patología de causa 
mecánica (las más frecuentes) y de causa inflamatoria. A través del estudio 
EPISER2016, en nuestro país contamos con una visión epidemiológica ac-
tualizada de este grupo de enfermedades, confirmando que se trata de enfer-
medades comunes, que son causa frecuente de incapacidad, días de trabajo 
perdidos y alto coste sanitario1,2.

La patología inflamatoria del aparato locomotor y las enfermedades autoin-
munes sistémicas representan un grupo relevante dentro de la patología reumáti-
ca, siendo la Artritis Reumatoide la patología más frecuente dentro de este grupo. 
Durante las últimas 2 décadas el tratamiento de estas enfermedades ha cambiado 
radicalmente, mejorando el pronóstico y calidad de vida de los pacientes.

Los pacientes con enfermedades reumáticas inflamatorias y autoinmu-
nes, debido a la enfermedad y al tratamiento inmunosupresor, se comportan 
como un grupo especial de pacientes, que supone un desafío al clínico en 
cuanto a que:

Presentarán brotes de la enfermedad durante su evolución. -
Tienen un riesgo cardiovascular incrementado. -
Desarrollan de forma más frecuente y severa infecciones bacteria- -
nas, víricas y por organismos oportunistas.
Presentan especificidades en cuanto a las vacunaciones respecto a  -
la población general.
El tratamiento con fármacos sintéticos y biológicos conlleva efec- -
tos adversos específicos a estos medicamentos.
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El tratamiento y seguimiento de los pacientes afectos de patología infla-
matoria y autoinmune con compromiso del sistema musculoesquelético, se 
realiza por parte del reumatólogo, no obstante se benefician de forma signifi-
cativa del seguimiento conjunto del médico de atención primaria, en cuanto 
a la detección y tratamiento precoz de los brotes, infecciones y efectos adver-
sos de los fármacos, además de la estimación, seguimiento y tratamiento de 
los factores de riesgo cardiovascular.

tratamiento de la artritis reumatoide.

El tratamiento de la Artritis Reumatoide (AR) es una de las áreas de la 
Reumatología con más desarrollo en los últimos 20 años, inicialmente con 
la incorporación de los fármacos modificadores de la enfermedad conven-
cionales (FAMEc), luego con la aparición de los fármacos modificadores de 
la enfermedad biológicos (FAMEb), familia de fármacos que crece de forma 
acelerada y finalmente con el reciente desarrollo de las terapias dirigidas con 
pequeñas moléculas, en el caso de la AR y otras artropatías inflamatorias, los 
inhibidores de JAK quinasa (JAKinh)3.( Figura 1)

Figura 1 . Tratamiento farmacológico de la AR. Se inicia el tratamiento con FAMEs clásicos 
y si la respuesta es insuficiente se añaden y/o sustituyen por fármacos biológicos, biosimila-

res o FAMEs dirigidos

Los fundamentos del tratamiento de la AR son:
Ventana de oportunidad: actualmente conocemos que mientras  -
más tiempo la AR se mantenga con actividad inflamatoria, menos 
probabilidad hay de alcanzar la remisión de la enfermedad y frenar 
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el daño articular estructural. Este concepto denota la importancia 
del diagnóstico y tratamiento precoz, siendo el objetivo el comien-
zo del tratamiento antes de los 3 meses tras el inicio de las mani-
festaciones clínicas4.
Tratar para alcanzar un objetivo (Treat-to-Target): se refiere a tratar  -
la AR con el objetivo de la remisión clínica de forma ideal, siendo 
un objetivo aceptable en caso de no alcanzarla, que la enfermedad 
se encuentre en “baja actividad”. Para estandarizar la medición de 
la actividad clínica, existen diversos tipos de medidas compues-
tas, en nuestra medio la más utlizada es el DAS-28. La evaluación 
frecuente y estandarizada de la actividad clínica asegura un mejor 
control de la enfermedad.

En un esfuerzo de lograr tales objetivos, se han creado dentro de los ser-
vicios/secciones de Reumatología las consultas de “artritis precoz”, con foco 
en el diagnóstico y tratamiento precoz de la AR.

papel del médico de atención primaria.

La incorporación del médico de atención primaria al seguimiento de los 
pacientes con enfermedades reumáticas, puede ser un tema de debate y dis-
cusión, los puntos de vista entre los reumatólogos y entre los médicos de 
atención primaria pueden converger o divergir. Nuestro objetivo es explorar 
áreas en donde lreumatólogos y médicos de atención primaria pueden apo-
yarse para mejorar la atención y pronóstico de las personas afectas de patolo-
gía reumática inflamatoria/autoinmune.

La sobrecarga del sistema sanitario a nivel de atención primaria, el cons-
tante aumento en la complejidad del tratamiento, la aparición acelerada de 
nuevos fármacos y la mayor exigencia en los resultados en salud de los pa-
ciente reumáticos, requieren de la atención especializada del paciente por 
parte del reumatólogo. En muchos situaciones se han implementado la con-
sulta de enfermería experta en reumatología para asegurar un correcto se-
guimiento de estos pacientes en coordinación con el reumatólogo. De esta 
forma, el papel del médico de atención primaria no comprende la valoración 
clínico - analítica de la efectividad de los tratamientos específicos (FAMEc, 
FAMEb, Jakinh) ni su modificación, tampoco le corresponde la búsqueda 
dirigida de los múltiples efectos adversos de las terapias reumáticas.

Los pacientes reumáticos acudirán rutinariamennte al igual que el resto 
de la población general al médico de atención primaria para el control de sus 
comorbilidades, cada vez más habituales en una población que sigue enveje-
ciendo. Con lo cual, el médico de atención primaria se beneficia de manejar 
un conocimiento básico en cuanto a las manifestaciones, evolución y trata-
miento de estas patologías.
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seguimiento coordinado reumatología - 
atención primaria

Un concepto interesante de abordar es la posiblidad del seguimiento co-
ordinado, las herramientas clínicas que poseen reumatólogos y médicos de 
atención primaria se complementan. La visión especializada del reumatólo-
go se ocupa del ámbito específico de la enfermedad reumática, siendo su rol 
fundamental valorar la evolución clínico - analítica del paciente, determinar 
la efectividad del tratamiento instaurado y revisar dirigidamente la aparición 
de efectos adversos farmacológicos.

Por otro lado, estos pacientes presentan comorbilidades que requieren 
la revisión periódica clínico - analítica y ajuste de tratamiento por parte del 
médico de atención primaria.

En este sentido, alternar las atenciones en Reumatología y Atención pri-
maria, puede evitar la duplicidad de las atenciones médicas, además de ge-
nerar un seguimiento continuo del paciente, evitando periodos largos sin 
valoración médica.( figura 2).

Figura 2. Esquema de consulta coordinada primaria/reumatología

La sobrecarga en las consultas de atención primaria agravada por el pan-
demia debida a COVID-19, hace que la aproximación más realista en la ma-
yoría de los escenarios se centre en que atención primaria pueda los detectar 
efectos adversos más frecuentes, y en el manejo de las comorbilidades.
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fármacos: adherencia, detección y aBordaje 
de efectos adversos.

La consulta de atención primaria es un escenario en el cual, si el tiempo 
lo permite, podemos comprobar brevemente la adherencia y correcta ad-
ministración de los fármacos reumáticos. Por otro lado, conocer los efectos 
adversos frecuentes y cuidados de estos medicamentos empodera al médico 
de atención primaria para poder gestionar el manejo inicial de éstos.
metOtRexatO5

Posología:
Comprimidos vía oral (2.5mg): -
4 a 8 comprimidos (10-20 mg) agrupados en 1 día a la semana. 
Parenteral subcutánea:  -
7,5 mg a 25 mg 1 día a la semana. 

* Al día siguiente 
- Ácido fólico : 5 mg. 
- Folínico: ½ comprimido de 15 mg. 
- Levofolínico: ½ comprimido de 5 mg.

Efectos adversos:
Gastrointestinales - : Náusea, dispepsia, diarrea. 
Manejo:

Agregar omeprazol +/- metoclopramida , el día antes, el mismo  -
día y el día después. 
Cambiar vía de administración. -

* Interacción IBP /metotrexato: Vigilar función renal. 
Mucocutáneos - : estomatitis, aftas orales.
Manejo: aumentar la dosis de a. fólico/folínico/levofolínico.
Hepáticos - : aumento de transaminasas. 
 Manejo: disminuir dosis / suspender.
Alopecia - :
Manejo: disminuir dosis / suspender.
Neurológicos - : cefalea, dificultad para concentrarse: 
Manejo: dextrometorfano el día antes, el día de la administración 

del metotrexato y el día después (prescripción fuera de indica-
ción). 

Hematológicos - :
Macrocitosis aislada:
Manejo: observar.
Mielosupresión -  (riesgo elevado en insuficiencia renal o error al to-
marlo diariamente).
Manejo: administración inmediata de a. folínico 15mg cada 6 ho-

ras, derivar s. de urgencias.
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Neumológicos - : disnea (neumonitis por metotrexato versus EPID 
asociada a AR, TEP, neumonia, ACxFA, etc).
Manejo: disnea aguda derivar al servicio de urgencias, crónica rea-

lizar estudio etiológico (descartar otras causas).
Embarazo:

Clase X (teratogénico), debe suspenderse entre 3 - 6 meses antes  -
de buscar embarazo.

lactancia:
Contraindicado. -

Interacción con vacunas:
Gripe (no administrar las 2 semanas posteriores). -
Hepatitis B (no hay recomendaciones), -
SARSCOV2 (vacuna monodosis: no administrar las 2 semanas  -
posteriores, doble dosis: no adminstrar la semana posterior a cada 
dosis).

lefLunOmida6

Posología:
Comprimidos de 20mg, 1 al día. -

Efectos adversos: 
Cardiovasculares - : hipertensión arterial: 
Manejo: instaurar tratamiento antihipertensivo versus suspender 

el fármaco.
Gastrointestinales - : náuseas, diarrea, baja de peso.
Manejo: agregar omeprazol. Suspender si persistencia.
Elevación de enzimas hepáticas - :
Manejo: si transaminasas >2 veces persistente, suspender, plantear 

lavado con colestiramina.
Neurológicas - . Polineuropatía. 

Interacciones medicamentosas:
Acenocumarol: monitorizar INR. -

Embarazo: 
Clase X (teratogénico), tras suspensión del fármaco el metabolito  -
activo teriflunomida teratogénico persiste a largo plazo, obligando a:

Contraindicar el embarazo por 24 meses o -
Lavar el metabolito con colestiramina 8g cada 8 horas vía oral  -
durante 11 días y luego verificar niveles en sangre de éste <0,02 
mg/l en 2 tomas separadas por 15 días y después esperarar al 
menos un mes para intentar gestación.

lactancia: 
Contraindicado. -
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famec menOs utLizadOs

Hidroxicloroquina7

Requiere control oftalmológico periódico. -
Puede prolongar el Qt, debe vigilarse si el paciente lleva otros fár- -
macos que también lo prolonguen.
Puede usarse durante el embarazo y la lactancia. -

Sulfasalazina8

Produce de forma frecuente efectos adversos gastrointestinales. -
Puede incrementar el efecto mielosupresor de la azatioprina.  -
Puede utilizarse durante el embarazo y lactancia. -

Azatioprina9

Puede medirse la actividad de la enzima tiopurina metiltransferasa  -
(TMPT) para ajustar dosis máxima.
Puede presentar toxicidad gastrointestinal y mielosupresiva, se re- -
comienda realizar un control analítico a la semana del inicio del 
fármaco.
Puede usarse durante el embarazo y la lactancia. -
NO utilizar junto con alopurinol o feboxustat por el riesgo de mie- -
losupresión.

Micofenolato10

Se recomienda la medición de niveles del fármaco en sangre para  -
la titulación de la dosis.
Los efectos adversos más frecuentes son molestias digestivas y mie- -
losupresión.

fáRmacOs biOLÓGicOs e inhibidORes de JaK-quinasa

Control analítico: 
- Hemograma, función renal y enzimas hepáticos (cada 3-4 meses).
- Perfil lipídico (cada 6 meses).
* Los inhibidores de JAK quinasa pueden producir elevación no pa-

tológica de la CK.
Infecciones:

Existe un riesgo aumentado de éstas. Pueden presentar síntomas  -
atenuados.
Recordar que los fármacos inhibidores de IL-6 (tocilizumab y sa- -
rilumab) producen infecciones menos sintomáticas y con eleva-
ción significativamente menor de reactantes de fase aguda.
No se debe retrasar el inicio de tratamiento de las infecciones.  -
Las infecciones leves no requieren en general ajustes del tratamiento  -
reumatológico y pueden ser tratadas a nivel de atención primaria.

* Los pacientes con enfermedades reumatológicas/autoinmunes que 
llevan tratamiento con FAMEc, tienen un riesgo aumentado de in-
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fecciones de menor intensidad que aquellos que llevan terapia bio-
lógica, no obstante, la sospecha, diagnóstico y tratamiento precoz 
de las infecciones son tambíenfundamentales.

Embarazo y lactancia: 
En la actualidad el fármaco biológico que se considera más seguro  -
es el Certolizumab.

Intervenciones quirúrgicas:
Fármacos biológicos:  -

Previo a la cirugía dejar pasar al menos un intervalo de dosis. -
Reiniciar tras retirada de suturas/grapas (en general 14 días). -
La vida media extensa del rituximab requiere decidir caso a  -
caso.

Inhibidores de JAK quinasa: -
Suspender 1 semana antes de la cirugía. -

- Reiniciar tras retirada de suturas/grapas (en general 14 días).
* En la actualidad se recomienda no suspender los FAMEc previo 

a la cirugía y en el postoperatorio.
Vacunas: ( Figura 3)

Se recomienda las vacunación contra la hepatitis B, pneumococo,  -
gripe, virus del papiloma humano (11).
Se recomienda la vacunación contra el SARSCV2 (12). -
Las vacunas de virus vivos están contraindicadas para el paciente y  -
sus familiares.

Figura 3 Efecto de los fármacos modificadores de la enfermedad en la efecticidad vacunal11,12

riesGO caRdiOvascuLaR.
El riesgo cardiovascular (RCV) se encuentra incrementado significativa-

mente en pacientes con enfermedades articulares inflamatorias, especialmen-
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te en artritis reumatoide (AR), en ésta el RCV parece ser incluso comparable 
al de los pacientes con diabetes mellitus. Por otro lado, el riesgo de infarto 
al miocardio es un 70% más alto en AR que en la población general13,15. La 
artritis psoriásica y espondilitis anquilosante también parecen incrementar el 
riesgo cardiovascular. 

Es importante, que los médicos de atención primaria conozcan esta parti-
cularidad, para que puedan estimar y tratar de forma adecuada el RCV de los 
pacientes con patología reumática inflamatoria.

En los pacientes con artropatías inflamatorias, confluyen los factores de 
RCV clásicos con los factores propios de la enfermedad como la inflamación 
crónica, la discapacidad física (que lleva al sedentarismo), el uso crónico de 
AINES/corticoides y específicamente en AR la seropositividad (positividad 
de factore reumatoide o anticuerpos anti-péptido citrulinado). En AR el 
tiempo de evolución y la presencia de actividad de la enfermedad también se 
asocian a aumento del RCV.

Se sugiere estimar el riesgo CV al menos cada 5 años usando el mismo 
instrumento que se usa para este fin en la población general. Es importante 
saber que los niveles de lipoproteinas y trigliceridos pueden estar falsamente 
disminuidos en pacientes con enfermedad activa, por lo cual, es conveniente 
medirlos con la enfermedad en remisión o al menos en estabilidad clínica16.

Se sugiere multiplicar el riesgo calculado por 1,5 en los pacientes con AR 
y probablemente también en los pacientes con artritis psoriásica y espondi-
litis anquilosante16.

En los pacientes con AR asintomáticos desde el punto de vista cardiovas-
cular, se puede considerar realizar ecografía doppler carotídea en búsqueda 
de placas de ateroma. La presencia de placas carotídeas se ha asociado en AR 
a disminución de la supervivencia por eventos cardiovasculares y al aumento 
del riesgo de eventos coronarios agudos17,18.

Con respecto al manejo del RCV, es importante:

1 Promover el cese del hábito tabáquico, en caso de que los pacientes 
no lo logren por cuenta propia, se deben incluir en programas de 
suspensión del tabaquismo basados en evidencia científica.

2 Promocionar la realización de ejercicio físico. Actualmente existe 
evidencia de que programas de ejercicio regular, reducen la infla-
mación crónica, los niveles de proteína C reactiva en sangre y el 
RCV en pacientes con AR, lo cual probablemente puede extrapo-
larse al resto de artropatías inflamatorias crónicas. Por otro lado, no 
existe hasta el momento evidencia alguna de efectos adversos de la 
realización de ejercicio regular en personas con AR19,21.

3 Promover una dieta saludable. La dieta mediterránea ha demostra-
do reducir la incidencia de eventos cardiocasculares en la población 
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general22. No existe evidencia, hasta el momento, de reducción del 
RCV con el cambio de dieta hacia una considerada como saludable. 
Por lo cual, se deben seguir las directrices utilizadas para la pobla-
ción general.

 El tratamiento farmacológico para la reducción de eventos CV en 
pacientes con enfermedades articulares inflamatorias, se debe reali-
zar al igual que en la población general y según las guías de práctica 
clínica locales. Los antihipertensivos e hipolipemiantes pueden ser 
utilizados al igual que en la población general16.

 Con respecto al control de tensión arterial, es preciso tener en 
cuenta que hay fármacos del arsenal reumatológico que pueden 
desendadenarla o empeorar su control, los más frecuentes son: AI-
NEs, glucocorticoices, leflunomida y ciclosporina.

 En relación a los pacientes con diabetes o “prediabetes”, es necesa-
rio hacer controles glucémicos de forma frecuente cuando se ini-
cien o modifiquen las dosis de glucocorticoides.

conclusiones

El seguimiento conjunto reumatología - atención primaria pensamos que 
es de beneficio para el paciente, ya que ambas partes contribuyen de manera 
complementaria al seguimiento y tratamiento del paciente.

Los efectos adversos de fármacos reumatológicos pueden presentarse 
como síntoma en la visita médica de atención primaria, conocerlos y saber su 
manejo inicial, entrega nuevas herramientas de trabajo al médico de familia 
y mejora la atención del paciente a este nivel.

Las artropatías inflamatorias crónicas (especialmente la AR) tienen un 
RCV mayor que la población general. Los eventos CV son una de las prin-
cipales causas de muerte en estas enfermedades, siendo la primera causa de 
muerte en AR. La estimación adecuada del RCV, el tratamiento de los facto-
res clásicos de RCV y el tratamiento específico de estas enfermedades para 
controlar la inflamación crónica, disminuye la probabilidad de eventos CV.
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Las enfermedades reumatológicas constituyen uno de los motivos más 
frecuentes de consulta en atención primaria. La artrosis es la enfermedad 

articular más frecuente y es la causa más importante de discapacidad entre 
los ancianos de países occidentales1. Por este motivo, ocupa el primer lugar 
tanto por el número de consultas que genera como por los recursos terapéu-
ticos que consume, así como por las repercusiones en el ámbito laboral de 
los pacientes.

Por otro lado, las artritis inflamatorias son menos prevalentes que la ar-
trosis pero su correcto diagnóstico puede suponer un desafío para el clínico 
aunque es primordial para un adecuado manejo y tratamiento precoz con 
el objetivo de prevenir el daño crónico irreparable2,3. Dentro de las artritis 
inflamatorias, la artritis reumatoide (AR) es la enfermedad articular inflama-
toria más frecuente y grave. Si no se trata puede provocar gran destrucción 
articular, discapacidad y aumento de la mortalidad, aunque el pronóstico de 
la enfermedad ha experimentado una mejoría notable en los últimos años 
con la introducción del tratamiento precoz4.

Cuando la localización principal se sitúa en las manos, el diagnóstico di-
ferencial entre artrosis y AR puede ser complejo. El propósito de este capí-
tulo es revisar las diferencias entre ambas entidades en cuanto a etiología, 
clínica, diagnóstico y tratamiento para aportar herramientas que ayuden en 
el diagnóstico y manejo precoz en atención primaria. 

A) EPIDEMIOLOGÍA
La artrosis de manos aparece frecuentemente en mujeres de mediana 

edad después de la menopausia y presenta agregación familiar. Alrededor del 
50% de los mayores de 65 años tienen signos radiológicos de artrosis en las 
manos, mientras que la prevalencia de artrosis sintomática es casi del 10% en 
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este mismo grupo de edad y alrededor del 5% en la edad adulta4. En Espa-
ña, la prevalencia estimada de artrosis sintomática de manos en la población 
adulta española es del 6,2% con un pico de prevalencia en el intervalo de 
edad entre los 70 y 79 años5.

La distribución de la artritis reumatoide, por su parte, también es uni-
versal pese a que ciertas poblaciones se asocian con una prevalencia mayor. 
Las estimaciones de prevalencia globales se sitúan en un rango entre 0,2 y 
1%4. En España, la prevalencia de AR en mayores de 20 años se estimó en 
0,5% y es mayor en mujeres que en hombres (3:1) siendo más frecuente 
entre la cuarta y la sexta décadas de la vida5. 

Por lo tanto, ambas enfermedades son más prevalentes en mujeres de 
mediana edad, aunque la artrosis de manos es alrededor de 10 veces más 
prevalente que la AR en España. La frecuencia de la artrosis aumenta con la 
edad mientras que el pico de la AR se encuentra entre los 40 y los 60 años. 

B) ETIOLOGÍA
Anteriormente se pensaba que la artrosis era una enfermedad puramente 

degenerativa no inflamatoria que afectaba principalmente el cartílago. Sin 
embargo, últimamente se tienen más datos sobre el rol de la inflamación en 
su patogénesis y ya no se considera como un trastorno puramente degene-
rativo pasivo, sino que se conoce que es debido a un desequilibrio entre la 
destrucción y la reparación y hay cierta participación de la inflamación, aun-
que de bajo grado. La artrosis es una patología que afecta toda la articulación 
(el órgano articular) que incluye el cartílago, la membrana sinovial, el hueso 
y los tejidos blandos intra y periarticulares4,6. 

La patogenia de la AR consiste en la activación anómala de procesos nor-
malmente implicados en las respuestas defensivas inmunitaria e inflamato-
ria. La inflamación en la AR es de mayor grado que en la artrosis y afecta 
principalmente a la membrana sinovial aunque los cambios sistémicos de 
esta enfermedad pueden producir manifestaciones específicas en otros órga-
nos y alteraciones generales inespecíficas4.

B.1. factORes etiOPatOGénicOs imPLicadOs y cLasificaciÓn. 
La artrosis se clasifica habitualmente según su localización anatómica, 

aunque también puede clasificarse con evidencia o no de un factor causal 
preciso separándola entre artrosis primaria (idiopática) y secundaria. Los estudios 
epidemiológicos que se han realizado han permitido determinar los factores 
de riesgo, aunque muchos de ellos están frecuentemente asociados al indi-
viduo y es difícil determinar el grado de responsabilidad de cada uno. Ha-
bitualmente presentan una incidencia multifactorial y entre los factores de 
riesgo se incluyen la edad, el sexo, el origen étnico, la susceptibilidad genéti-
ca y la herencia, factores metabólicos como los estrógenos, factores ambien-
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tales como el tabaco y otros de origen biomecánico como los traumatismos 
previos o la obesidad7. La obesidad tiene una función en la patogenia de la 
artrosis que influye tanto a nivel local y mecánico como por la inflamación 
sistémica que produce. 

De forma similar, la etiología de la AR no se ha entendido por com-
pleto todavía, aunque se conocen algunos factores implicados. Los pacientes 
pueden presentar un cuadro inicial que denominamos artritis indiferenciada, 
una sinovitis inflamatoria precoz que no cumple los criterios diagnósticos 
definidos. Puede tener un curso variable: autolimitándose, persistiendo 
como artritis indiferenciada o evolucionando a una AR establecida. En in-
dividuos genéticamente susceptibles, factores ambientales como infecciones 
por ciertos microorganismos (como la Porphyromonas gingivalis, entre otros), 
el tabaco y agentes atmosféricos u ocupacionales pueden actuar como des-
encadenante para el desarrollo de la AR pudiendo alterar incluso la firma 
epigenética celular8.

B.2. histOPatOLOGía.
Como hemos comentado, la artrosis se considera no solo una alteración 

en la homeostasis del cartílago articular sino una enfermedad de la articula-
ción en su conjunto que afecta a todos los tejidos articulares. En el cartílago se 
produce un aumento de su catabolismo y una disminución de su reparación 
con hipertrofia y muerte de los condrocitos. En el hueso se produce una re-
modelación mediada por los osteoclastos y por la infiltración de las células 
inmunes. Los condrocitos y otras células sinoviales producen mediadores in-
flamatorios como la IL1 y el TNF. En la fase precoz, previa al daño radiográ-
fico, la infiltración de células mononucleares y la sobreexpresión de media-
dores inflamatorios son prominentes. Estos mediadores pueden afectar la 
diferenciación del condrocito induciendo la expresión de metaloproteinasas 
y otras enzimas que degradan el cartílago produciendo un daño irreparable. Pos-
teriormente, los macrófagos de la sinovial se encargan de la formación de los 
osteofitos6. Sin embargo, quedan todavía muchas dudas sobre cómo se com-
binan todos estos procesos en la artrosis. 

la ar resulta de una respuesta autoinmunitaria mediada por las células T 
y B que reconocen autoantígenos (como el factor reumatoide y los ACPA) y co-
operan para generar respuestas de autoanticuerpos que forman inmunocom-
plejos locales y activan localmente el complemento. Todo esto induce una res-
puesta inflamatoria crónica en la sinovial que se caracteriza por hiperplasia sinovial, 
formación de pannus, angiogénesis y un infiltrado de células T. Los fibroblastos 
sinoviales son los componentes más importantes del tejido sinovial en la AR ya 
que desempeñan un rol fundamental en la destrucción de la articulación me-
diante la secreción de varias proteasas y citocinas. La secreción de mediadores 
proinflamatorios es la principal causa del daño persistente en la AR9.
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La inflamación observada en la artrosis es generalmente crónica y de bajo 
grado debida a la respuesta inmune principalmente innata. Esta inflamación 
de la que hablamos es diferente de la de la AR en la que los niveles de proteí-
nas plasmáticas en sangre y liquido sinovial es mucho mayor comparada con 
la de los pacientes con artrosis (aunque sigue siendo mayor que en controles 
sanos). No solo hay diferencias cuantitativas sino también en cuanto a las 
moléculas y las células que participan: las células inmunes como macrófagos 
y LT son menores en la membrana de artrosis comparados con la AR y el 
número de mastocitos en artrosis está tan elevado o incluso más en la artrosis 
respecto a la AR6. 

En resumen, aunque en ambas entidades existe un componente inflama-
torio este es mucho mayor en la AR y los factores celulares y moleculares 
son algo diferentes. Sin embargo, en ambos casos, la presencia de proteasas 
y cierta células producen una degradación en el cartílago y unas alteraciones 
óseas que acaban produciendo un daño irreparable en la articulación. 

C) MANIFESTACIONES CLÍNICAS
La afectación clínica en las articulaciones de las manos es la que prin-

cipalmente requiere la realización del diagnostico diferencial entre am-
bas enfermedades. 

c.1. síntOmas

En la artrosis, el dolor es el síntoma cardial y suele preceder a los signos 
radiográficos. Normalmente exhibe características mecánicas con empeo-
ramiento con el movimiento y alivio con el reposo. En la tabla 1 se mues-
tran las diferencias entre el dolor mecánico y el inflamatorio. Al inicio de la 
evolución suele manifestarse como episodios agudos de intensidad leve a 
moderada tras estímulos de carga o uso y en las etapas más evolucionadas el 
dolor aparece con exacerbaciones, se hace continuo e incluso nocturno, oca-
sionando una gran discapacidad. En la AR, sin embargo, el dolor es de ritmo 
inflamatorio y se produce en reposo. Suele iniciar de forma insidiosa con 
afectación en forma de brotes de una a pocas articulaciones e ir progresando 
a una poliartritis crónica con patrón más típico.
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Tabla 1. Diferencias entre el dolor mecánico e inflamatorio.

dolor mecánico dolor inflamatorio

Discontinuo Continuo

Se produce y empeora con el movimiento Puede mejorar con la actividad física

Mejora con el reposo No cede con el reposo

No suele ser nocturno Frecuentemente nocturno

Crepitación articular No crepitación

Rigidez corta duración Rigidez larga duración (> 30 minutos)

La rigidez articular es la sensación de falta de flexibilidad de la articu-
lación y es otro de los síntomas frecuentes. Aparece habitualmente por la 
mañana y tras periodos de inactividad. En la artrosis es de corta duración, 
generalmente menor a 10-30 minutos, a diferencia de la rigidez de la AR que 
normalmente es más prolongada. 

La AR suele presentarse de forma insidiosa con afectación muñecas y 
pequeñas articulaciones de manos y pies de forma bilateral y simétrica, aunque 
en ocasiones tiene otras presentaciones como mono u oligoartritis de gran-
des articulaciones, como un síndrome polimiálgico, como una poliartritis 
aguda o como un reumatismo palindrómico (episodios autolimitados de in-
flamación que remiten espontáneamente). Al tratarse de una enfermedad 
sistémica, en algunos casos puede asociarse a síntomas generales como fatiga, 
mialgias, febrícula, pérdida de peso, trastornos en el ánimo o manifestacio-
nes extraarticulares. De forma rara puede debutar con síntomas extraarticulares 
aislados como nódulos reumatoides, serositis, afectación pulmonar intersti-
cial o vasculitis. 

c.2. siGnOs físicOs

A la exploración física en los pacientes con artrosis, se produce dolor a 
la palpación en la interlinea articular o en los tejidos blandos periarticulares. 
El dolor puede aparecer también a la movilización principalmente pasiva de 
la articulación. En la exploración se puede apreciar la crepitación por el roce 
entre superficies deterioradas. La reducción de la movilidad se aprecia en 
fases más avanzadas y origina una importante discapacidad funcional, que 
suele deberse al deterioro del cartílago, a la aparición de osteofitos margi-
nales, al engrosamiento capsular o incluso a la presencia de cuerpos libres 
que pueden provocar bloqueos articulares. Con la progresión de la artrosis 
apreciamos deformidad articular por engrosamiento óseo y crecimiento de 
los tejidos periarticulares pudiendo presentar también atrofia muscular. Los 
pacientes con artrosis pueden presentar cierta tumefacción local, que se aso-
cia a la existencia de derrame articular que suele ser de leve a moderado. 
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Imagen 1. Artrosis manos. Nódulos de Heberden (IFD) y Bouchard (IFP). Fondo de ima-
gen de la ser. Dra. Mª Cristina Mata. Hospital Sierrallana. Cantabria

En la artritis reumatoide el signo principal es la presencia de tumefacción 
articular sin episodio traumático previo (imagen 2). También se objetiva dolor 
y aumento de los tejidos blandos acompañado de limitación de la movilidad. 
En articulaciones pequeñas la inflamación se puede valorar con el test de 
squeeze (compresión lateral) y en las articulaciones individuales mediante la 
palpación de cada una de ellas. Es frecuente también la presencia de tenosi-
novitis de las vainas de los tendones flexores, la tenosinovitis de extensores, 
los dedos en resorte y las roturas tendinosas. En fases avanzadas pueden apre-
ciarse deformidades características como los dedos en ojal (boutonnière), el 
pulgar en Z o la deformidad en cuello de cisne. En fases muy avanzadas pue-
de romperse el ligamento triangular del carpo con desplazamiento dorsal de 
la apófisis estiloides cubital y el carpo tiende a subluxarse en posición volar y 
radial lo que acentúa la desviación cubital de los dedos (imagen 3).
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Imagen 2. Artritis reumatoide. Mano. Sinovitis de MCF y de IFP 3ª, 4ª y 5ª. Fondo de ima-
gen de la SER. Dr. Eliseo Pascual. Hospital General Universitario de Alicante. Alicante

Imagen 3. Artritis reumatoide. Mano. Deformidades combinadas avanzadas. Desviación cu-
bital de los dedos con subluxación de MCF, dedos en ‘cuello de cisne’ y en ojal’. Desviación 

radial de carpos. Fondo de imagen de la SER. Dres. Mª Luisa Muñoz Guillén y Juan José 
García Borras. Hospital Universitario La Fe. València
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c.3 LOcaLizaciOnes aRticuLaRes

Una de las grandes diferencias entre ambas entidades es la localización de 
las articulaciones que afecta en las manos. 

La artrosis de manos afecta de forma bilateral y habitualmente asimétri-
ca sobre todo a las articulaciones interfalángicas distales (IFDs), interfalán-
gicas proximales (IFPs) y a la articulación trapecio-metacarpiana (TMC). La 
afectación de las IFDs e IFPs tiene dos formas clínicas principales:

Artrosis manos nodal•	 : en fases iniciales se presenta como episo-
dios o brotes consistentes en dolor, calor y tumefacción de forma 
intermitente en pocas articulaciones. En la cara dorsal pueden apa-
recer quistes mucoides blandos. Con el tiempo, la inflamación y 
el dolor tienden a remitir apareciendo un engrosamiento nodular 
duro en las IFPs (nódulos de Bouchard) y en las IFD (nódulos de 
Heberden) con escaso compromiso funcional (imagen 1). 
Artrosis manos erosiva•	 : se caracteriza por la afectación de múl-
tiples articulaciones predominando IFDs e IFPs provocando apa-
rición de erosiones con un marcado daño óseo y del cartílago que 
puede provocar anquilosis. Es una forma más rara pero más infla-
matoria, destructiva y discapacitante. 

La afectación de la articulación TMC (rizartrosis) suele ser más sinto-
mática y puede producir más discapacidad que la afectación de las interfalán-
gicas. Generalmente es bilateral, pero puede tener un inicio o predominio 
unilateral. En la exploración física, es característica la desviación de la base 
del pulgar en aducción con subluxación radial de la base del metacarpiano. 

En la artrosis, las metacarpofalángicas (MCFs) se afectan con menor fre-
cuencia (10%) por lo que su afectación aislada debe hacernos pensar en otras 
patologías. La afectación de MCFs y carpos, sin embargo, es muy frecuente 
en la AR y puede orientar al diagnóstico. En la ar se afectan las muñecas, 
MCFs e IFPs de las manos y metatarsofalángicas (MTFs) de los pies habi-
tualmente de forma simétrica. Predomina la afectación en región cubital de 
la muñeca y 2y3 MCF respetando las IFDs. La afectación oligoarticular asi-
métrica y aislada de grandes articulaciones es posible pero más infrecuente. 

D) DIAGNÓSTICO
Tanto la AR como la artrosis de manos tienen un diagnóstico básicamente 

clínico siendo la anamnesis y la exploración física las herramientas princi-
pales para establecer su diagnóstico. Cuando la presentación sea atípica o se 
precise realizar el diagnóstico diferencial con otros procesos se puede recu-
rrir a otras técnicas diagnósticas. 
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d.1. técnicas de imaGen

Radiología convencional•	 . Es una técnica accesible y económi-
ca por lo que suele ser la valoración inicial. Se recomienda una 
proyección anteroposterior de ambas manos. Permite confirmar 
el diagnóstico de artrosis y establecer su gravedad, aunque el se-
guimiento rutinario no es necesario. En la AR, la presencia de 
ciertos hallazgos como las erosiones radiográficas tiene alta espe-
cificidad para discriminar artritis y es un factor predictivo de la 
progresión, aunque raramente aparece en estadios muy precoces. 
Los hallazgos radiográficos en artrosis son osteofitos, esclerosis 
subcondral, quistes o geodas subcondrales y la disminución de la 
anchura del espacio articular. El pinzamiento del espacio articular 
suele ser asimétrico y la presencia de osteofitos es el principal crite-
rio para definir la presencia de artrosis (imagen 4). A nivel radiográ-
fico, la artrosis de manos erosiva puede ser difícil de diferenciar de 
una artritis psoriásica más que de una AR ya que la artritis psoriásica 
sí afecta a las IFDs y es erosiva. En la artritis psoriásica, las erosiones 
son marginales y progresan centralmente mientras que en la artrosis 
se aprecian osteofitos prominentes que junto con el pinzamiento 
de los bordes óseos da una imagen característica en alas de pájaro.  
En las fases iniciales de la AR se aprecia en la radiografía un 
aumento de partes blandas y osteopenia yuxtaarticular. El signo ra-
diográfico característico es la erosión en los márgenes de las articu-
laciones y la pérdida del espacio articular puede ocurrir de forma 
simultánea (imagen 5). Los fenómenos reparativos como la esclero-
sis y los osteofitos típicos de la artrosis no son habituales en la AR. 

Tabla 2. Características radiológicas diferenciales4

artritis
reumatoide

artrosis

Distribución articular simétrica Sí A veces

Aumento de partes blandas Sí A veces

Osteoporosis Sí No

Proliferación ósea No Sí

Erosiones Sí No (salvo artrosis erosiva)

Quistes Sí Sí

Pérdida de espacio Sí Sí

Simétrico Sí No

Anquilosis A veces No
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Imagen 4. Radiografía paciente con artrosis de manos con afectación IFDs, IFPs y rizartro-
sis. Carpos y MCFs están respetadas. Se aprecia disminución espacio articular y osteofitos. 

Imagen propia.

Imagen 5. Radiografía de manos paciente con artritis reumatoide seropositiva erosiva. Se 
observan erosiones en 2MCF derecha y en ambos carpos con desestructuración. Las IFDs y 

las IFPs están respetadas. Imagen propia.
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Otras pruebas de imagen•	
 La resonancia magnética permite evaluar todas las estructuras de la 

articulación y establecer el diagnóstico precoz en artrosis pre-radio-
lógica. Tiene una alta sensibilidad para detectar sinovitis, erosiones 
y edema óseo, que es predictivo de progresión radiográfica, aunque 
en ambas patologías está limitada por su alto coste y accesibilidad.  
La ecografía tiene una mayor accesibilidad y permite evaluar los 
tejidos blandos, lesiones del cartílago y la sinovitis o derrame. Es 
más sensible para identificar osteofitos que la radiografía aunque 
requiere entrenamiento. En la AR se ha utilizado ampliamente ya 
que es más sensible que el examen clínico para detectar sinovitis, 
pero su papel en el seguimiento y toma de decisiones clínicas aún 
no está bien establecido.

d.2 PRuebas de LabORatORiO

No existen pruebas analíticas que permitan diagnosticar la artrosis, su 
realización se limita al diagnóstico diferencial con otras entidades. La pre-
sencia de elevación de reactantes de fase aguda (RFA) como la PCR y VSG obliga 
a descartar otros procesos patológicos ya que ni siquiera las formas más agre-
sivas de la artrosis erosiva de manos suelen mostrar estas anomalías salvo un 
leve aumento de la PCR. 

En la AR, sin embargo, es habitual la presencia de elevación VSG y PCR 
aunque hasta un tercio de los pacientes pueden tener RFA normales. Tam-
bién puede aparecer anemia normocítica moderada por trastornos crónicos, 
trombocitosis y leucocitosis como signos de inflamación sistémica. La determi-
nación del factor reumatoide (FR) y los anticuerpos antipéptido cíclico citrulinado 
(ACPA) es importante para el diagnóstico y pronóstico aunque no son mar-
cadores de seguimiento. El FR es positivo en un 70% de los pacientes con 
AR pero puede detectarse en otras enfermedades e incluso en población 
sana, mientras que los ACPA tienen una alta especificidad (>95%).

En pacientes con derrame sinovial en otras articulaciones puede ser útil 
la artrocentesis para estudiar el líquido sinovial. En la artrosis suele ser de tipo 
mecánico, trasparente o claro y escasamente celular <2000 leucocitos. En 
la AR el liquido sinovial es inflamatorio con recuento entre 2.000 y 5.000 
células y predominio de polimorfonucleares. 

El diagnóstico diferencial entre la artrosis de manos y la AR es funda-
mentalmente clínico por la anamnesis, la localización de las articulaciones 
afectadas y la exploración física. La radiografía simple puede aportar datos 
diferenciales cuando existan dudas y la presencia de elevación de RFA, FR o 
ACPA obligan a considerar AR. Existen unos criterios de clasificación en los 
que puede apoyarse el diagnóstico, aunque hay que remarcar que son crite-
rios clasificatorios y no diagnósticos. Se muestran en las tablas 3 y 4. 
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Tabla 3. Criterios ACR 1990 de clasificación de la artrosis primaria de manos 10

Dolor de manos o rigidez + 3 o más de los siguientes: 

Crecimiento óseo de 2/10 articulaciones seleccionadas*  -
Crecimiento óseo   - ≥ 2 IFD
< 3 MCF tumefactas  -
Deformidad   - ≥ 1/10 articulaciones seleccionadas*

* Articulaciones seleccionadas: 2 y 3 IFP, 2 y 3 IFD y TMC bilateral.

Tabla 4. Criterios ACR/EULAR 2010 para la clasificación
de la artritis reumatoide11

Población diana: 
1. Sinovitis (inflamación) confirmada en al menos 1 articulación. 
2. Sinovitis no explicada por otra enfermedad
Precisa un índice ≥ 6/10 para la clasificación de AR definida

Afectación articular*
•	1	articulación	grande
•	2-10	articulaciones	pequeñas	(con	o	sin	afectación	de	articulaciones	grandes)
•	1-3	articulaciones	pequeñas	(con	o	sin	afectación	de	articulaciones	grandes)
•	4-10	articulaciones	pequeñas	(con	o	sin	afectación	de	articulaciones	grandes)
•	>	10	articulaciones	(al	menos	una	pequeña)**

0
1
2
3
5

Serología #
•	ACPA	y	FR	negativos
•	ACPA	o	FR	ambos	positivos	(títulos	bajos)
•	ACPA	o	FR	ambos	positivos	(títulos	altos)

0
2
3

Reactantes fase aguda
•	PCR	y	VSG	normales
•	PCR	o	VSG	elevados

0
1

Duración de los síntomas
•	<6	semanas
•	≥ 6 semanas

0
1

* La afectación articular se refiere a cualquier articulación dolorosa o inflamada en la explo-
ración, que puede ser confirmada por pruebas de imagen. Las articulaciones IFDs, TMC y 
primeras MTFs se excluyen de la valoración. Se consideran “articulaciones grandes” hom-
bros, codos, caderas, rodillas y tobillos. Se consideran “articulaciones pequeñas”: MCFs 
IFPs, 2-5 MTF, IF del pulgar y muñecas.
** En esta categoría, al menos una articulación afectada debe ser pequeña. Puede incluir 
articulaciones grandes, pequeñas y de otras localizaciones como temporomandibular acro-
mioclavicular, etc 
# Títulos bajos: valores ≤ 3 veces por encima del límite superior de la normalidad. Títulos 
altos: > 3 veces el límite superior de la normalidad. Si solo tenemos datos de si es positivo o 
negativo no su titulación los consideraremos como positivo a título bajo. 
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E) TRATAMIENTO
El objetivo del tratamiento en ambas entidades es fundamentalmente di-

ferente. El tratamiento de la artrosis se basa en el control de síntomas y en la 
mejora de la funcionalidad. En la AR, aunque estas metas son importantes, 
es primordial el tratamiento precoz para el control de la inflamación y pre-
venir el daño articular irreversible mediante los fármacos modificadores de 
la enfermedad (FAMEs). Sin embargo, ambas comparten la importancia del 
tratamiento no farmacológico basado en la terapia física, el ejercicio y la te-
rapia ocupacional, así como en la importancia del manejo multidisciplinar. A 
continuación resumiremos los puntos más importantes sobre el tratamiento 
de ambas entidades.

e.1 tRatamientO de La aRtROsis de manOs12

El objetivo principal es el control de los síntomas (como el dolor y 
la rigidez) y mejorar en la medida de lo posible la función de la mano. Los 
pacientes deben recibir educación sobre la evolución y el curso de la enfer-
medad. Es importante que los pacientes tengan información sobre los prin-
cipios ergonómicos y sistemas de asistencia como las ortesis. 

Tratamiento farmacológico: •	
Los  - tratamientos tópicos se prefieren a los sistémicos siendo 
los AINEs tópicos el tratamiento tópico de primera línea. 
Los  - analgésicos orales, especialmente los AINEs, deben con-
siderarse como tratamiento de corta duración para el alivio de 
los síntomas. 
El  - condroitín sulfato puede ser utilizado en pacientes con ar-
trosis de manos para el alivio del dolor y la mejoría de la fun-
cionalidad. 
Las infiltraciones con glucocorticoides no se usan generalmente  -
en pacientes con artrosis de manos pero pueden ser considera-
das en ciertos pacientes. 
Los pacientes con artrosis de manos no deben ser tratados con  -
FAMEs sintéticos convencionales o biológicos. 

•Tratamiento no farmacológico: •	
Ejercicios para mejorar la función y la fuerza muscular, así como  -
para reducir el dolor.
Ortesis en pacientes con artrosis del pulgar. -
La cirugía puede considerarse en pacientes con alteraciones es- -
tructurales en los que otras terapias no han sido lo suficiente-
mente eficaces.
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e.2 tRatamientO de La aR13,14

El tratamiento de la AR debe ir dirigido a controlar todas las mani-
festaciones y consecuencias de la enfermedad incluyendo el control de 
la inflamación, las secuelas estructurales y las comorbilidades de la misma. 
Desde el punto de vista de la estrategia terapéutica, es de máxima importan-
cia el tratamiento precoz con FAME y la necesidad de lograr cuanto antes 
la remisión de la enfermedad realizando evaluaciones frecuentes. Este tipo 
de manejo del paciente se denomina estrategia “treat to target” (T2T) en 
la que el objetivo es la remisión sostenida (o en su defecto la baja actividad 
de la enfermedad) medida mediante índices validados de actividad de la en-
fermedad como el DAS28, SDAI o CDAI entre otros.

El tratamiento en la AR se debe instaurar desde su diagnóstico para evi-
tar el daño irreversible. Habitualmente se utilizan dosis de glucocorticoides 
equivalentes a 10-30 mg/día de prednisona como terapia de inicio en com-
binación con uno o varios FAMEs seguida de una reducción progresiva de 
las dosis.14

Actualmente, los FAMEs están separados en dos grandes categorías:
FAME sintéticos (FAMEs): •	

FAME sintéticos convencionales (FAMEsc) - : medicamen-
tos que fueron sintetizados primero y posteriormente se descu-
brió su actividad antirreumática.
FAME sintéticos específicos o dirigidos (FAMEse) - : inhi-
bidores del JAK (jakinibs)

FAME biológicos (FAMEb):•	  fármacos desarrollados para diri-
girse a moléculas específicas, como una proteína soluble o un re-
ceptor de superficie celular. Incluye a todos los compuestos bioló-
gicos originales y a sus biosimilares.

Tabla 5. FAMEs utilizados para el tratamiento de la AR

FAMEs sintéticos
convencionales Metotrexato, sulfasalazina, leflunomida, hidroxicloroquina

FAME sintéticos especí-
ficos
o dirigidos (FAMEse)

Tofacitinib, baricitinib, upadacitinib, filgotinib

FAME biológicos (FAMEb)

antiTNF: etarnercept, adalimumab, infliximab, certolizu-  -
mab, golimumab.
Inh IL6: tocilizumab, sarilumab  -
Inh LT: abatacept  -
antiCD20 (cel B): rituximab  -
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La monitorización del paciente debe ser frecuente al inicio, mínimo cada 
3 meses y habitualmente se inicia el tratamiento con un FAME convencio-
nal y si no se alcanzan los objetivos terapéuticos se añade otro FAMEs o un 
FAMEb dependiendo de las características del paciente y de los factores de 
mal pronóstico que presente.

Aunque en la AR existen mayores opciones terapéuticas a nivel farmaco-
lógico no hay que olvidar que su manejo global implica medidas no farmaco-
lógicas como la educación sanitaria del paciente, la aplicación de intervencio-
nes psicosociales, la implementación de medidas para obtener un descanso 
adecuado combinado con ejercicio físico adaptado al paciente, así como el 
consejo dietético y nutricional. 

F) CONCLUSIONES
Las enfermedades musculoesqueléticas son unos de los motivos de con-

sulta más frecuente en atención primaria. Cuando la localización se centra 
en las manos, la diferencia entre artrosis y artritis reumatoide puede ser difí-
cil pero una adecuada anamnesis orientada en el ritmo del dolor, la duración 
de la rigidez matutina y la localización de las articulaciones afectadas puede 
orientar hacia el diagnóstico. Las pruebas complementarias son un apoyo en 
caso de duda, la radiografía simple puede aportar datos diferenciadores entre 
ambas entidades y la presencia de ciertas alteraciones analíticas puede orien-
tar hacia AR. El tratamiento de ambas enfermedades coincide en las medidas 
no farmacológicas, aunque el objetivo del tratamiento farmacológico es di-
ferente en ambos casos. 

En la tabla 6 se aportan algunos datos diferenciadores entre ambas pato-
logías que puedan ayudar al médico de atención primaria a realizar la orien-
tación diagnóstica de estos pacientes.
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Tabla 6. Comparación entre AR y artrosis

artrosis artritis reumatoide

Mecanismo

Alteración en la homeostasis 
del cartílago. 
Inflamación sinovial de bajo 
grado

Enfermedad autoinmunitaria
Inflamación sinovial mayor grado que en 
artrosis

Factores
predisponentes

Herencia, tabaco, obesidad, 
genética, traumatismo previo, 
estrógenos

Componente familiar, tabaco, FR y 
ACPA, infecciones previas, genética 
(HLA DR4 y DR1)

Edad inicio
habitual > 50 años. Pico 70-79 años Pico entre los 40 - 60 años (aunque puede 

debutar a cualquier edad)

Características
articulares

Asimétrica
Monoarticular o poliarticular

Simétrica
Habitualmente poliarticular

Articulaciones

IFD (nódulos Heberden)
IFP (nódulos Bouchard)
Otras: rodillas, caderas, cervi-
cal y lumbar, TMC, 1ª MTF

Articulaciones pequeñas de
manos: MCFs, IFPS, muñecas y pies: 
MTFs

Dolor
Ritmo mecánico
Rigidez matutina corta dura-
ción

Ritmo inflamatorio
Rigidez matutina > 1 hora

Síntomas
constitucionales Ausentes Pueden estar presentes: astenia, anorexia, 

mialgias, depresión, adenopatías.

Laboratorio Sin alteraciones
Puede alterarse: elevación PCR y VSG, 
FR y ACPA positivos, anemia inflamato-
ria, elevación ferritina, trombocitosis 

Radiografía Disminución espacio articular
Osteofitos

Disminución espacio articular
Erosiones óseas
Osteopenia yuxtaarticular

Tratamiento

Objetivo: control de síntomas 
y función de la mano.

Tratamiento tópico  -
Analgésicos  -
Condroitín sulfato  -
Medidas no farmacológicas  -

Objetivo: control precoz de la inflama-
ción para prevenir la progresión. Estrate-
gia T2T

Inicio precoz de corticoides/AINEs +   -
FAMEs 
Combinación de FAMEsc o asociación   -
FAMEse o FAMEb si no se alcanza el 
objetivo terapéutico.
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introducción

Las conectivopatias son enfermedades en las que se encuentra afectado el 
tejido conectivo. El tejido conectivo es un tejido de soporte, conexión 

y separación entre otros tipos de tejidos del organismo1. Esta formado por 
células rodeadas de un compartimento fluido denominado matriz extrace-
lular. En función de las células y la estructura de la matriz extracelular, se 
conocen diferentes tipos de tejido conectivo1. Dada la amplia distribución 
de este tejido, las enfermedades que afectan al tejido conectivo, suelen tener 
manifestaciones clínicas en múltiples localizaciones órganos y sistemas. 

La reumatología en general es una especialidad de marcado carácter clíni-
co, y la clasificación de las enfermedades reumáticas en general resulta difícil 
desde un único punto de vista debido a su complejidad. Una forma de clasi-
ficar las enfermedades, es agruparlas en función de criterios etiopatogénicos2. 
En este sentido, en función de las principales causas que producen patología 
que afecta al tejido conectivo, podríamos clasificar las conectivopatias, como 
aquellas que se producen por un trastorno inmunitario, o autoinmune no 
hereditario, y las que se producen por trastornos hereditarios de las proteí-
nas estructurales (por ejemplo diversos tipos de fibras de colágeno, elastina, 
fibrilina, laminina, fibronectina, proteoglicanos, etc.)3. Entre las primeras, 
podríamos decir que sobresalen el lupus eritematoso sistémico, la esclerosis 
sistémica, la enfermedad mixta del tejido conectivo, el síndrome de Sjögren, 
las miopatias inflamatorias, etc.; y entre las segundas, la osteogénesis imper-
fecta, el síndrome Ehnler-Danlos, la condrodisplasia, el síndrome de Mar-
fan, la epidermolisis bullosa, el síndrome de Alport…

Vamos a centrar este capítulo en las enfermedades autoinmunes del tejido 
conectivo, y se abordará de manera general las conectivopatias hereditarias.
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1. enfermedades autoinmunes del tejido co-
nectivo

a. GeneRaLidades y ePidemiOLOGia

Las enfermedades autoinmunes del tejido conectivo constituyen un gru-
po heterogéneo de enfermedades de etiología desconocida, que comparten 
un mecanismo patogénico común, caracterizado por la pérdida de la tole-
rancia a los propios antígenos, con la consiguiente formación de autoanti-
cuerpos. Aunque pueden afectar a cualquier órgano, tienen predilección por 
el aparato locomotor (articulaciones y músculos), piel, sangre, vasos sanguí-
neos, riñón, pulmón, y sistema nervioso. 

Comprenden una serie de entidades nosológicas, con criterios de clasifi-
cación en constante revisión, que no son criterios diagnósticos, motivo por 
el que el criterio diagnóstico en última instancia es del reumatólogo que se 
enfrenta a cada caso particular. Entre ellas, se encuentran: el Lupus Erite-
matoso Sistémico (LES), el Síndrome Antifosfolípido (SAF), el Síndrome 
de Sjögren (SS), la Esclerodermia (ED) y síndromes esclerodermiformes, 
la enfermedad mixta del tejido conectivo (EMTC), lo síndromes de solapa-
miento, el síndrome antisintetasa, las dermatomiositis, polimiositis y mio-
patías inflamatorias crónicas, como entidades más importantes. Hoy en día, 
se ha conseguido un mejor control de las manifestaciones sistémicas de estas 
entidades, con remisiones más prolongadas y una clara reducción de la tasa 
de mortalidad. Se utilizan estrategias de control estrecho de la enfermedad y 
se siguen tratamientos por objetivos, cambios que han permitido que hoy en 
día, estos enfermos vivan más y mejor. 

El estudio epidemiológico de las enfermedades autoinmunes sistémicas 
es complicado, dado que se requieren muestras poblacionales ingentes para 
poder identificar los casos necesarios para estimar la prevalencia de la pobla-
ción general, Normalmente, los estudios utilizan registros hospitalarios para 
las estimaciones, lo que implica asumir que todos los casos están diagnosti-
cados y que todos los pacientes van a los hospitales4. 

Tomando como ejemplo al LES, hay datos que indican que la incidencia 
se ha triplicado en las últimas décadas, y que la supervivencia ha aumenta-
do significativamente. En un estudio epidemiológico llevado a cabo por la 
Sociedad Española de Reumatología en el año 2016, se encontró una preva-
lencia de 210 casos por 10000 habitantes4. No obstante, parecía existir una 
variación geográfica considerable e cuanto a la mortalidad, y era difícil distin-
guir si esta variación observada reflejaba la agrupación de factores de riesgo 
o diferencias regionales en el diagnóstico y tratamiento4. Los aumentos en 
la incidencia y las mejoras en la supervivencia pueden ser consecuencia de 
diagnósticos más precoces, que podrían estar relacionados con los cambios 
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en los criterios de clasificación, que aunque no son determinantes en el diag-
nóstico, ayudan a una clasificación más temprana de los pacientes, y también 
a una creciente sensibilidad en el diagnóstico de estas enfermedades, lo que 
permite en consecuencia, un inicio de tratamiento más precoz con la con-
secuente mejoría en la supervivencia. En cuanto a los cambios geográficos 
detectados, aunque no se pudo aclarar este punto, sí que vemos que además 
de la responsabilidad por parte de los reumatólogos de la constante actuali-
zación, se debe preocupar la difusión del conocimiento, ya que el papel del 
médico de atención primaria en la sospecha de estos procesos es crucial, 
teniendo en cuenta la inespecificidad de síntomas, manifestaciones clínicas 
y alteraciones analíticas en fases prodrómicas, que dificulta en no pocas oca-
siones su sospecha. 

B. manifestaciOnes y PResentaciÓn cLínica

Las enfermedades autoinmunes del tejido conectivo tienen un espectro 
de afectación muy amplio, manifestándose en la mayoría de las ocasiones de 
forma sindrómica con afectación de varios órganos. El debut de enfermedad 
es muy variado, pudiendo manifestarse en forma de gravedad con riesgo 
vital, situaciones que generalmente, por la alarma y el mal estado general 
del paciente, suelen darse en ámbitos diferentes del de la atención primaria 
habitual, motivo por el que no los vamos a abordar en este capítulo. Sí es 
sin embargo frecuente, que este tipo de patologías comiencen de forma in-
sidiosa, larvada, con un pródromo de manifestaciones inespecíficas (como la 
astenia, la febrícula, las aftas orales…) y de difícil manejo, que pueden estar 
presentes en la población general o en cualquier otra enfermedad.

Aunque a continuación vamos a detallar algunas manifestaciones clínicas 
por separado, queremos hacer hincapié en que en muchas ocasiones, los 
pacientes van a presentar afectación en más de un órgano, por lo que aunque 
se presenten con una sola queja, ante la sospecha, conviene revisar manifes-
taciones a otros niveles, y antecedentes médicos.

Manifestaciones musculoesqueléticas:
1. Dolor articular: La artritis es la inflamación de una articulación 

(aumento de volumen, calor, rubor…). La inflamación se produce 
en la membrana sinovial y hay que tener el cuenta que la mem-
brana sinovial también existe en las vainas de los tendones y las 
bursas sinoviales, por lo que la inflamación de los tejidos blandos 
periarticulares también puede simular una artritis. Las artritis re-
presentan una de las manifestaciones clínicas más específicas de las 
enfermedades reumatológicas en general, con más de 100 tipos de 
entidades nosológicas distintas, por lo que ante una artritis, el diag-
nóstico diferencial es muy amplio, y a su clasificación nos va a ayu-
dar la definición del patrón que presentan, la anamnesis dirigida y 
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exploración física completa en búsqueda de otras manifestaciones 
acompañantes, y las exploraciones complementarias5. Queremos 
destacar que en los últimos criterios de clasificación para el LES6 
no se incluyen únicamente las artritis como tal, sino también las ar-
tralgias. El rítmo del dolor articular nos puede ayudar a diferenciar 
si estamos ante un proceso autoinmune o degenerativo. El LES o 
el SS pueden presentar un cuadro de afectación similar, o solapado 
a una artritis reumatoide, en forma de una poliartritis simétrica de 
pequeñas articulaciones. La atropartía de Jaccoud es una afectación 
tendinosa inflamatoria típica del LES. La ED, el SAF y los síndro-
mes antisintetasa pueden también cursar con afectación articular 
inflamatoria en forma de artritis o artralgias. 

2. Debilidad muscular5: es característica de las miopatías inflamato-
rias, y hay que distinguirla de la astenia como síntoma general, y 
para ello la realización de un balance muscular, resulta una explo-
ración clínica sencilla y rápida de realizar. La afectación muscular 
inflamatoria la podemos encontrar en las dermatomioisitis, las po-
limiositis, las miopatías inflamatorias crónicas, en cuadros de sola-
pamiento, pero también en la ED o la EMTC, aunque con menor 
intensidad y gravedad. Suele tener un comienzo insidioso, de lo-
calización proximal y simétrica, y puede acompañarse de mialgias. 
Analíticamente se refleja en la elevación de la creatinfosfoquinasa 
(CPK)2, la LDH, y transaminasas (GOT y GPT). Ante la sospe-
cha de este cuadro clínico, el paciente debe ser referido de forma 
preferente a las consultas de reumatología. La afectación miopáti-
ca de las enfermedades del tejido conectivo no suele manifestarse 
de forma aislada, y pueden resultar diagnosticas lesiones cutáneas 
acompañantes, pero además no hay que olvidar que puede acom-
pañarse resultando otra manifestación de gravedad, una afectación 
pulmonar intersticial difusa y que clínicamente se va a manifestar 
en forma de disnea y tos, y que las encontramos en la ED, la DM, 
EMTC y los síndromes antisintetasa y de solapamiento. 

Manifestaciones cutáneas2:
1. Fenómeno de Raynaud, del que no vamos a hablar, puesto que 

hay un capítulo del libro dedicado a este tema en concreto, pero es 
una manifestación clínica, fácilmente reconocible, que puede estar 
presente en muchas de las conectivopatías. 

2. Rash cutáneo fotosensible: es muy sugestivo de una conectivopa-
tía y suele estar presente en el debut de la enfermedad. Entidades 
como la DM, el SS y el LES pueden presentar este tipo de reaccio-
nes, y las manifestaciones muy específicas de ellas son el eritema 
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en heliotropo o el eritema en chal para la DM, y el lupus subagudo 
para el LES o el SS, y el eritema en alas de mariposa, altamente 
sugestivo de LES. En muchas ocasiones estas manifestaciones clí-
nicas, si se presentan de forma aislada sin otra manifestación, es 
probable que se remitan en primera instancia a dermatología, que 
en caso de duda, realizarán una biopsia cutánea esclarecedora del 
diagnóstico. 

3. Otras lesiones: otras lesiones bastante específicas que pueden 
pasar desapercibidas por ser paucisintomáticas, pero que ayudan 
a una orientación nosológica, son las manos de mecánico, y las 
pápulas de Gottron. Las primeras son unas lesiones descamativas 
y agrietadas en las caras laterales de manos y dedos, que pue-
den confundir con un eccema, sin embargo el paciente las refiere 
sin una relación a exposición a sustancia alguna, y son típicas de 
los síndromes antisintetasa. Las pápulas de Gottron son lesiones 
sobreelevadas eritematovioláceas sobre superficies de extensión 
articular, predominantemente en las manos pero pueden encon-
trarse también en codos y rodillas (estas últimas más recuentes en 
la edad pediátrica). Las telangiectasias en las palmas de las manos, 
mejillas, o en mucosa oral, las lesiones de pérdida de sustancia 
en los pulpejos de los dedos, y la tirantez y adherencia cutánea 
son típicas de las ED, pudiendo encontrarse las telangiectasias 
también en la EMTC. La livedo reticularis puede encontrarse en 
pacientes con SAF o LES.

Síndrome seco: 
Mención especial requiere el síndrome seco, típico del SS5. Queremos 

hacer mención especial, porque no todo síndrome seco corresponde con 
un SS. El síndrome seco es muy frecuente en personas de edad avanzada, 
diabéticos, y puede estar inducido por fármacos, entre ellos antidepresivos 
y ansiolíticos, fármacos de amplio consumo en población general7. En au-
sencia de esas circunstancias, o ante la asociación con otras manifestaciones 
clínicas, o alteraciones analíticas como puedan ser: citopenias, alteraciones 
en el proteinograma, elevación de reactantes de fase aguda, y por supuesto, 
siempre ante una duda diagnóstica razonable, deberemos hacer un estudio 
orientado a descartar un SS. 

c. exPLORaciOnes cOmPLementaRias

Cuando ante manifestaciones inespecíficas o dudas, se quiera hacer una 
aproximación diagnóstica en este sentido, sería obligado realizar en todos 
los casos una analítica con función hepática, renal, hemograma, un sedi-
mento de orina y una proteína C reactiva (PCR) o velocidad de sedimen-
tación (VSG). 
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En general todas las enfermedades anteriormente nombradas, presentan 
positividad para los anticuerpos antinucleares (ANA) con especificidad en 
los antígenos extraíbles del núcleo (ENA) específicos para la entidad noso-
lógica concreta, aunque algunos de ellos no exclusivos2. La utilidad de es-
tos resultados debe ser siempre interpretados en el contexto clínico de cada 
paciente, ya que sirven de apoyo, pero no aseguran el diagnóstico. Hay que 
tener en cuenta, a la hora de la interpretación y de la solicitud de los ANA, 
que estos anticuerpos pueden resultar positivos años antes del inicio de una 
conectivopatía, pueden encontrarse hasta en un 30% de individuos sanos, 
proporción que aumenta con la edad y sobretodo en mujeres, y pueden re-
sultar positivos también tras una reacción cruzada tras una infección vírica. 
Por este motivo, y por discrepancias técnicas a la hora de su determinación, 
en 2014 se elaboró un consenso de recomendaciones por sociedades interna-
cionales, recogiendo un total de 25 recomendaciones8, entre las cuales des-
tacamos las siguientes: 

La determinación de ANA se ha de solicitar cuando existe una sos- -
pecha clínica significativa de una enfermedad autoinmune sisté-
mica.
No es una prueba de primera línea para el estudio de fatiga o do- -
lor musculoesquelético, a no ser que esté acompañado pro otras 
características clínicas sugerentes de enfermedades autoinmunes 
sistémicas. 
Se trata de pruebas de diagnóstico, no de monitorización, con ex- -
cepción del anti DNAdc.
Es útil repetir si el perfil clínico de un paciente cambia significati- -
vamente. 

Otra determinación analítica controvertida es el resultado de hiperCKe-
mia, considerándola como tal valores por encima de 1,5 veces el valor nor-
mal en al menos dos determinaciones en ausencia de otras causas2. Ante esta 
alteración es determinante la situación clínica del paciente de cara a la reali-
zación de otras exploraciones complementarias: si el paciente esta asintomá-
tico y el balance muscular es normal, lo revisaríamos periódicamente, con-
siderando el resultado una hiperCKemia idiopática; si el paciente presentara 
mialgias, calambres, o fatiga muscular, realizaríamos un balance muscular, 
una electromiografía (EMG) y una biopsia muscular, si los resultados de las 
exploraciones complementarias son normales, lo consideraríamos también 
una hiperCKemia idiopática. Por último, si el paciente tiene una afectación 
miopática clínica sintomática, realizaríamos asimismo un EMG y una biop-
sia muscular, que será determinante del diagnóstico2.

Otras determinaciones analíticas2 que podemos encontrar en estas pato-
logías son: 
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Citopenias, sobretodo en el LES, siendo lo más frecuente la leu- -
colinfopenia, pero también podría afectarse otras series, y como 
ocurre también en el SS. En el SAF no es infrecuente encontrar 
plaquetopenia.
Alteraciones en el proteinograma, sobretodo en forma de gam- -
mapatía monoclonal de significado incierto, pueden acompañar 
también las conectivopatías, y haciendo especial seguimiento en 
pacientes con SS por su riesgo incrementado de neoplasias hema-
tológicas.
Factor reumatoide positivo en el SS secundario y primario, recor- -
dando que una AR seropositiva, también con Anti-péptido citruli-
nado puede solaparse con el SS o el LES. 
Elevación de transaminasas en las miopatías de procedencia muscu- -
lar, pero como marcador de afectación hepática en síndromes de so-
lapamiento con hepatitis autoinmunes o en síndromes antisintetasa.
Alteraciones en el sedimento de la orina, como marcador precoz de  -
daño renal sobretodo a considerar en el LES y el SS. 

En cuanto a las exploraciones de imagen resulta siempre de ayuda al diag-
nóstico diferencial la realización de radiografía simple de las regiones sinto-
máticas, ya sea por dolor articular o por disnea, fatiga o astenia, radiografías 
de las articulaciones dolorosas de forma bilateral y en dos proyecciones y 
radiografía de tórax en dos proyecciones. Considerando que la fatiga podría 
ser también un síntoma, además de una enfermedad pulmonar difusa ante-
riormente nombrada, de una pleuritis o pericarditis, que podríamos también 
encontrar en la radiografía simple de tórax y que nos harían sospechar en 
primera instancia en un LES.

d. tRatamientO y PROnÓsticO

El tratamiento de estos enfermos depende de las manifestaciones clínicas 
que van presentando a lo largo de la evolución de la enfermedad. Existen 
diversos esquemas y algoritmos de tratamiento para la afectación cutánea, 
articular, renal o neurológica, en función de la gravedad de las manifesta-
ciones, que se establecen de forma escalonada en función de las respuesta 
a tratamientos previos. El pronóstico de estos pacientes viene determinado 
por el diagnóstico e instauración precoz del tratamiento específico. 

Estos pacientes requieren de revisión e comorbilidades asociadas a su en-
fermedad de base, al empleo de corticoides, una evaluación periódica del 
riesgo cardiovascular y estilos de vida y medias preventivas de vacunación 
en función de cada paciente. Requieren especial atención las situaciones de 
embarazo y lactancia y la comorbilidad con neoplasias, situaciones que van a 
modificar los esquemas de tratamiento en muchas ocasiones.
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e. cuándO y cÓmO deRivaR a ReumatOLOGía

La simple sospecha de enfermedad autoinmune del tejido conectivo, se-
ría motivo para remitir a reumatología, no obstante, esa sospecha supone 
un contexto clínico concreto. Una determinación aislada sin contexto clí-
nico congruente, no debería ser motivo de remitir a reumatología. De esa 
manera, tendríamos que tener en cuenta, para sospechar una conectivopatía 
autoinmune, que estamos ante enfermedades multisistémicas, por lo que es 
frecuente encontrar más de un órgano o sistema afectado. La anamnesis, la 
exploración física y unas mínimas exploraciones complementarias pueden 
ayudar a contextualizar un paciente. 

En primer lugar explorar, en la anamnesis, el síntoma guía (dolor, debi-
lidad, astenia, síndrome seco…), evaluar si existen causas, antecedentes o 
fármacos que puedan provocar los síntomas. En segundo lugar hacer una 
exploración física completa detectando datos físicos (fiebre, tensión arterial, 
tumefacción articular, balance muscular objetivo, lesiones cutáneas típicas 
o menos típicas), en función de los hallazgos solicitar análisis de sangre ge-
neral con función renal, sedimento de orina, función hepática, hemograma, 
reactantes de fase aguda, CPK si hay quejas de mialgias o debilidad muscular 
objetiva, ANA y ENAs. Valorar necesidad de pruebas simples de imagen. 

Hasta la recepción de resultados es preferible poner tratamiento sinto-
mático (no corticoideo), y una vez recibidos los resultados, reevaluar, y si 
persiste la sospecha diagnóstica, remitir.

2. enfermedades hereditarias del tejido co-
nectivo

Los trastornos hereditarios del tejido conectivo, son consecuencia de de-
fectos genéticos que alteran la cantidad o estructura de las proteínas de la 
matriz extracelular9. El tejido conectivo esta compuesto por diversas proteí-
nas que incluyen colágenos, proteoglicanos, sulfoproteínas, elastina, fibro-
nectina… Además esa matriz extracelular responde al entorno tisular y celu-
lar que sostiene, produciéndose en ella cambios para conseguir crecimiento, 
reparación del tejido etc. Las mutaciones en los genes que codifican estas 
diferentes funciones estructurales y biológicas se presentan con fenotipos 
clínicos muy pleomórficos, ya que se encuentran involucrados el sistema 
musculoesquelético (incluidos huesos, tendones, ligamentos) y a la matriz 
extracelular de órganos como los ojos, las válvulas cardiacas, los vasos san-
guíneos, los riñones o los pulmones9… 

A continuación vamos a repasar las enfermedades más conocidas de este 
tipo de trastornos:
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osteOGénesis imPeRfecta10

Se trata de un trastorno generalizado del tejido conjuntivo que afecta pre-
dominantemente al sistema musculoesquelético. La alteración genética invo-
lucra la familia del colágeno tipo I. Clásicamente se ha clasificado en función 
de la gravedad de las manifestaciones en leve, moderada, grave y letal, pero 
en los últimos años la clasificación de esta enfermedad ha ido ampliándose a 
medida que se han ido conociendo nuevas mutaciones, mecanismos patogé-
nicos y manifestaciones clínicas, de forma que en la actualidad hay descritos 
hasta 18 tipos. La manifestación clínica más importante es la fragilidad ósea 
manifestada en forma de deformidades y con riesgo aumentado de padecer 
fracturas. Pueden presentar además manifestaciones extraesqueléticas con 
afectación ocular (escleróticas azules, defectos de refracción o glaucoma), 
orales (dentinogénesis imperfecta, maloclusión dental), auditivas (hipoacu-
sia progresiva). El tratamiento está fundamentado en 4 pilares principales: 
rehabilitación (incluyendo la fisioterapia y terapia ocupacional), quirúrgico 
(traumatología y ortopedia), médico (reumatología) y psicológico.

síndROme de ehLeRs-danLOs11

Esta causado por mutaciones en los genes que codifican el colágeno fibri-
lar tipo I, III y V o enzimas comprometidas en la modificación post-trans-
lacional de dichos colágenos, afectando a la piel, ligamentos, articulaciones, 
vasos sanguíneos y otros órganos. se hereda en la mayor parte de sus varian-
tes con un patrón de herencia autosómica dominante. Existen descritos 7 
tipos diversos, y sus manifestaciones clínicas más frecuentes son en forma 
de hiperlaxitud, hipermovilidad y luxaciones articulares, hiperelasticidad y 
fragilidad cutánea, anomalías de la caja torácica, deformidades raquídeas, 
diátesis hemorrágica, afectación ocular (ectopia del cristalino, piel periocular 
redundante, esclerótica azulada). Se han descrito unos criterios clínicos y ex-
ploratorios para la definición de hiperlaxitud articular e hiperextensibilidad 
de la piel, que contribuyen a su diagnóstico junto con las determinaciones 
genéticas y el contexto clínico. El tratamiento es sintomático en función de 
las manifestaciones clínicas.

síndROme de maRfan9

Trastorno autosómico dominante de gravedad variable, con mutaciones 
en el gen de la fibrilina 1 y 2. Las manifestaciones clínicas se localizan en 
la afectación ocular (subluxación del cristalino, miopía, glaucoma agudo), 
cardiovascular (dilatación de la raíz aórtica que afecta a los senos de valsalva, 
disección aórtica, prolapso mitral), musculoesqueléticas (aracnodactilia, ci-
fosis, escoliosis, desaparición de la lordosis fisiológica) y neurológica (en for-
ma de ectasia de la duramadre). La principal causa de morbimortalidad es la 
enfermedad aórtica. En estos pacientes se debe hacer monitorización ecocar-
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diográfica periódica, y pueden requerir recambio valvular y de la raíz aórtica. 
También la escoliosis puede ser rápidamente progresiva durante el desarrollo 
del niño; en esos casos las correcciones con ortesis no son efectivas, y si la 
curvatura es superior a 40º se debe considerar la reparación quirúrgica.

síndROme de aLPORt12

Aunque este síndrome no presenta manifestaciones directamente reuma-
tológicas, lo traemos a modo de ejemplo para tener en cuenta otras manifes-
taciones de las alteraciones del tejido conectivo. Se trata de una enfermedad 
hereditaria que afecta a las membranas basales, causada por alteraciones en 
el colágeno tipo IV, que es una de sus proteínas estructurales. Se transmite 
mediante dos patrones de herencia diferentes: la herencia ligada al cromo-
soma X y la herencia autosómica recesiva (menos común), ambas con ma-
nifestaciones clínicas superponibles, en forma de hematuria, proteinuria e 
insuficiencia renal progresiva. La macrohematuria es la causa habitual del 
diagnóstico en el 80% de los casos. Asocia pérdida auditiva neurosensorial, 
defectos oculares (lenticono), leiomiomatosis que afecta a la musculatura 
lisa esofágica y del árbol traqueobronquial9.
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¿Podemos curar la gota?
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La gota es la enfermedad producida por el depósito de cristales de urato 
monosódico (UMS). Es la forma de artritis más frecuente, y en base al 

estudio EPISER realizado por la Sociedad Española de Reumatología (SER) 
en 2016, su prevalencia en adultos en España es de 2,4% [1]. Existe una ma-
yor prevalencia en varones adultos, si bien las mujeres pueden desarrollarla 
tras la menopausia y es muy infrecuente que se presente en la infancia o 
adolescencia (salvo casos de origen genético, como lo síndromes de Lesch - 
Nyhan y Kelley - Seegmiller). 

La hiperuricemia es una condición necesaria pero no suficiente para el 
desarrollo de gota. Esta hiperuricemia aparece cuando aumenta la produc-
ción o bien cuando disminuye la eliminación de ácido úrico. Existen una 
serie de factores de riesgo para el desarrollo de la enfermedad: 

Factores genéticos - 2

Síndrome metabólico: la hipertensión arterial, dislipemia, obesi- -
dad e inactividad física, en sujetos predispuestos, pueden ocasionar 
un estado de hiperinsulinismo y resistencia a la insulina, que con-
tribuirían a elevar el nivel de uricemia.
Dieta: Aunque en la cultura popular es habitual relacionar algunos  -
alimentos con el desarrollo de hiperuricemia y gota, el impacto fi-
nal de la dieta en los niveles de uricemia no supera el 0,6-1 mg/dl 
en población caucásica. Los alimentos ricos en purinas de origen 
animal (carne roja y marisco) son los que más se relacionan con la 
hiperuricemia, así como el alcohol (cerveza>>licores>vino) y la 
fructosa (zumos, refrescos )3,6. Los alimentos ricos en purinas de 
origen vegetal no han mostrado asociación con niveles elevados de 
uricemia (espinacas, coliflor, champiñones, frutos secos)7.
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Enfermedad renal crónica (ERC): Independientemente de su cau- -
sa, la ERC reduce la capacidad de filtración del ácido úrico en el 
glomérulo, por lo que contribuye a la hiperuricemia y al desarrollo 
de gota. Además, la presencia de ERC dificulta el manejo de la 
gota. 
Fármacos: Algunos medicamentos de uso común favorecen la hi- -
peruricemia, los más importantes son: diuréticos (de asa y tiazi-
das)8, tuberculostáticos (etambutol, pirazinamida), anticalcineurí-
nicos (ciclosporina A, tacrólimus). 
Enfermedades con elevado recambio celular: psoriasis extensa,  -
neoplasias hematológícas (mieloma, linfoma). 

La gota es una enfermedad inflamatoria crónica cuyas manifestaciones, 
sobre todo en periodos iniciales, son intermitentes, alternando episodios 
agudos cortos con periodos intercríticos asintomáticos que pueden ser pro-
longados (incluso años). Si persiste el depósito de cristales se perpetuará el 
daño estructural. El síntoma más frecuente es la artritis aguda, y cuando ésta 
se da en la primera articulación metatarsofalángica hablamos de podagra. 
También puede haber episodios inflamatorios agudos en bursas o tendones. 
No obstante existen también síntomas persistentes, relacionados con el de-
pósito extenso de cristales, como son los tofos (agregados macroscópicos de 
cristales de UMS), la limitación articular lenta y progresiva (debida al depó-
sito periarticular de cristales o a la presencia de tofos intra o periarticulares) 
o deformidad articular que se observa en gota de larga duración que no ha 
sido tratada correctamente. Si bien son infrecuentes, existen formas atípicas 
de gota tales como la afectación axial y de articulaciones proximales9,10, gota 
sobre nódulos de Heberden y Bouchard en manos de mujeres mayores11, y 
depósito en órganos internos12,15.

A pesar de los avances adquiridos en la fisiopatología de la gota y la dispo-
nibilidad de tratamientos efectivos, el manejo de la enfermedad sigue siendo 
subóptimo16,19.

Para poder hablar de curación, es fundamental entender que la gota es 
una patología causada por depósito de cristales de UMS, y la disolución 
de dichos depósitos es la que puede conducirnos a la cura de la enferme-
dad. Un pequeño estudio mostró que con un tratamiento adecuado, los 
cristales desaparecían de las articulaciones que habían presentado ataques 
previos; es decir, que con un buen manejo sería posible revertir los de-
pósitos de urato20 y ésta estrategia es clave si queremos aspirar a curar la 
enfermedad. 

Para ello, serán clave los siguientes puntos:

Realizar un correcto diagnóstico, evitando confundir la gota con  -
otro tipo de artropatías inflamatorias. 
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Instaurar un tratamiento adecuado tanto del ataque agudo y su  -
prevención, como de la etiología de la enfermedad (disolver los 
depósitos de UMS). 
Asegurar el cumplimiento del paciente.  -

Respecto al diagnóstico. El diagnóstico definitivo de gota se basa en 
la identificación de cristales mediante microscopía óptica21. Si no fuera 
posible visualizar los cristales de urato, ante manifestaciones clínicas típicas 
la concordancia con el diagnóstico de certeza es aceptable, pero conviene 
recordar que el diagnóstico clínico resulta erróneo en hasta uno de cada 4 
pacientes22. Otra alternativa para establecer el diagnóstico, si no fuera posible 
la obtención de líquido sinovial para su análisis, serían las técnicas de ima-
gen como la Tomografía de doble energía (DECT), la resonancia magnética 
y sobre todo la ecografía21. Es importante señalar que la hiperuricemia es 
frecuente en varones adultos, y sabemos que ésta es una condición necesaria 
pero no suficiente para el diagnóstico de gota, por lo que no deberíamos 
asentar el diagnóstico definitivo únicamente en base a éste hallazgo analítico. 
Además es fundamental diferenciar la gota de otras condiciones que pudie-
ran coexistir en el mismo paciente (condrocalcinosis y artritis por pirofosfato 
u otras artropatías inflamatorias)23,27. Establecer un diagnóstico de certeza de 
la patología es el primer paso para conseguir un manejo óptimo, y para ello 
es indispensable objetivar los cristales de UMS en el líquido sinovial21.

Instaurar un tratamiento adecuado para cada paciente es fundamental 
para el buen control de la gota. Como mencionábamos, conviene instaurar 
tratamiento para controlar tanto los síntomas (ataque agudo y su preven-
ción) como la etiología de la enfermedad (depósito de cristales). Para ello es 
imprescindible conocer los fármacos disponibles y su posología: 

Profilaxis y tratamiento del ataque agudo: •	
 La gota se caracteriza por ataques de inflamación aguda recurren-

tes. Aunque hayamos iniciado tratamiento hipouricemiante, mien-
tras que no estén disueltos los depósitos de UMS, existirá riesgo 
de ataque. Tratar el ataque agudo es fundamental para aliviar el do-
lor abrupto que produce, y establecer una adecuada profilaxis de 
los mismos cuando tratamos la gota es fundamental, pues dichos 
ataques tienen un impacto negativo en la adherencia del paciente 
al tratamiento que le ofrecemos. Los fármacos disponibles para la 
prevención y tratamiento del ataque son:

Colchicina: -
 Está indicada tanto para el tratamiento del episodio agudo como 

para su prevención. Se administra vía oral, y tiene un margen tera-
péutico estrecho. La dosis habitual es 0,5 - 1 mg/Día, aunque ésta 
debe ajustarse según la edad del paciente, función renal y hepática 
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y toma de fármacos. Respecto al ataque agudo, la dosis recomen-
dada es 1 mg inicial, seguidas de 0,5-1 mg a la hora o dos horas tras 
la primera toma, sin superar los 2 mg al día ni los 6 mg en cuatro 
días. La dosis recomendada de colchicina para prevención del ata-
que es más baja (0,5 - 1 mg/día), ajustándose según lo comenta-
do anteriormente. Los eventos adversos (EA) más frecuentes son 
gastrointestinales (diarrea, dolor abdominal y vómitos), a menudo 
reversibles al suspender el fármaco, pudiendo ser graves en caso 
de dosis elevadas. Otros EA menos frecuentes son: neuropatía pe-
riférica, miopatía, agranulocitosis, alopecia y azoospermia. 
Antiinflamatorios no esteroideos (AINEs):  -

 En pacientes sin comorbilidades son probablemente la elección 
más habitual frente un ataque agudo de gota, así como en casos 
de intolerancia a colchicina. Los ensayos clínicos no han mos-
trado superioridad de un AINE frente a otro28 y deben emplear-
se a la dosis máxima durante el menor tiempo posible. 

 Según la ficha técnica, no cuentan con aprobación para profi-
laxis del ataque agudo, si bien en caso de contraindicación o 
intolerancia a colchicina podría ser de utilidad29. Sus principales 
EA son gastrointestinales, renales y cardiovasculares. 
Corticoides:  -

 Son una alternativa en caso de intolerancia o contraindicación a 
AINEs y colchicina. Pueden administrarse de forma intrarticu-
lar (en caso de monoartritis)30, intramuscular o intravenosa, así 
como oral29. Los EA en tratamientos de corta duración son poco 
frecuentes, pero el uso prolongado de corticoides puede dar lu-
gar a alteraciones cutáneas, oculares, digestivas, neurológicas y 
endocrinológicas. 
Fármacos anti - interleucina 1:  -

Anakinra: Antagonista del receptor humano para la interleu- -
cina 1. No está aprobado su uso en gota según ficha técnica, 
pero existe evidencia a su favor en casos de gota grave con 
contraindicación o intolerancia a los fármacos anteriormente 
expuestos31,32

Canakinumab: Anticuerpo monoclonal anti-interleuquina,  -
con indicación para el manejo del ataque agudo de gota en 
caso de contraindicación o intolerancia a colchicina y AINEs, 
y cuando no sea conveniente administrar ciclos de corticoi-
des periódicamente33.
Rilonacept: Receptor soluble de la interleuquina-1 no apro- -
bado en Europa. No cuenta con indicación en ficha técnica 
para gota. 
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Tratamiento reductor de la uricemia (TRU): •	
 La reducción del ácido úrico en sangre es clave para disolver los 

depósitos de UMS existentes, y para ello debemos conseguir una 
uricemia menor al punto de saturación del ácido úrico (< 6 mg/dl) 
de forma mantenida. En ausencia de cristales no existirá inflama-
ción y podemos considerar que la gota ha sido curada. Existen tres 
tipos de fármacos reductores de la uricemia: 

Disminuir la síntesis de novo, mediante la inhibición de la xan- -
tin oxidasa (XAO)

Alopurinol: Fue el primer TRU, y actualmente es el fármaco  -
de primera línea cuando existe función renal normal por su 
eficacia, seguridad y su relación coste-beneficio. Es un pro-
fármaco, cuyo metabolito activo (oxipurinol) inhibe de for-
ma competitiva la XAO y su eliminación es eminentemente 
renal. Se recomienda iniciarlo a dosis de 100 mg/día29 e ir 
subiendo 100 mg cada 2-4 semanas hasta alcanzar el objetivo 
terapéutico. Recordemos que la dosis aceptada de alopurinol 
es de hasta 900 mg/d, que rara vez se alcanza incluso a pesar 
de no haber conseguido el objetivo terapéutico17. Si quere-
mos responder a la pregunta de si podemos curar la gota, es 
fundamental conocer y las opciones terapéuticas disponibles 
y emplearlas con la posología correcta adaptada a cada pa-
ciente.

 En insuficiencia renal grave, puede ser aconsejable utilizar 
menos de 100 mg al día y monitorizar respuesta antes de 
modificar la dosis34. Alopurinol es un fármaco generalmente 
muy seguro. La mayoría de EA son cutáneos y habitualmen-
te leves y reversibles. Sin embargo el 10% de los pacientes 
pueden presentar reacciones de hipersensibilidad graves, y 
éstos ocurren las primeras semanas tras su inicio. Otros EA 
del alopurinol son la alteración en la función hepática, casi 
siempre leve y reversible. Respecto a las interacciones del 
alopurinol, cabe destacar la azatioprina y 6-mercaptopurina, 
otros meno estudiados como ciclofosfamida, doxorubicina, 
bleomicina, ciclosporina  
Febuxostat: Es un inhibidor competitivo y no competitivo  -
de la XAO más potente que alopurinol. Se aprobó en Euro-
pa en 2008, siendo el segundo TRU aprobado desde que lo 
fuera alopurinol en 1966. 

 Su metabolismo es fundamentalmente hepático, por lo que 
en pacientes con ERC sería más seguro que alopurinol. Se 
dispone en España de comprimidos de 80 mg y 120 mg, 
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que deberán individualizarse en cada caso para conseguir la 
uricemia objetivo. La seguridad del fármaco no difiere en 
exceso de alopurinol, siendo los EA más habituales las al-
teraciones hepáticas leves, diarrea y rash. Respecto a los EA 
cardiovasculares, existe controversia acerca de si febuxostat 
provoca más eventos cardiovasculares que alopurinol. Dicha 
controversia se ha intentado aclarar con un estudio publica-
do en 2018 que incluyó más de 6000 pacientes y mostró que 
aquéllos que recibieron febuxostat tuvieron más muertes 
por eventos cardiovasculares que los que recibieron alopuri-
nol (aunque no un mayor número de eventos), sin discernir 
la causa última de éste aumento35. Posteriormente, en 2020, 
se publicó otro estudio también con más de 6000 pacientes 
en el que los autores concluyen que a largo plazo, febuxostat 
no se asocia con un aumento en el riesgo de muerte o even-
tos adversos graves comparado con alopurinol36.

 Es importante no perder de vista el papel de la hiperuricemia 
en el riesgo cardiovascular, para decidir el riesgo / beneficio 
en cada paciente de instaurar el tratamiento adecuado que 
permita un control óptimo de los niveles de ácido úrico37.

 Situaciones especiales en uso de febuxostat: -
Filtrado glomerular < 30 ml/Min, ya que estos pacien- -
tes fueron excluidos de los ensayos clínicos del fármaco. 
Un estudio mostró que en estos pacientes la uricemia < 
6 ml/min se conseguía en el 61% de los pacientes con 
FG<30 ml/min, aunque quedaría por aclarar la seguridad 
en estos casos38.
Pacientes con reacción cutánea previa a alopurinol: los es- -
tudios pivotales del fármaco no mostraron prácticamente 
EA cutáneos graves; sin embargo existen reportes de ca-
sos en que pacientes que presentaron reacción cutánea 
con alopurinol, también la presentan con febuxostat por 
lo que deberemos emplearlo en este subgrupo de pacien-
tes con precaución hasta tener más datos al respecto39,41.

Optimizar la excreción urinaria de ácido úrico: Uricosúricos -
Benzbromarona: Se inicia con dosis de 25-50 mg/D, pu- -
diendo subir hasta 200 mg/D. Su prescripción queda sujeta a 
situaciones especiales (gota tofácea, ERC con ClCr>20 ml/
min y trasplante renal), y debe realizarse por atención espe-
cializada (nefrología o reumatología). 

 Sus EA más habituales son gastrointestinales (leves) y he-
patotoxicidad que puede ser grave sobre todo el primer año 
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de tratamiento. Se recomienda aumentar la ingesta hídrica 
para prevenir el riesgo de nefrolitiasis por urato, y en algu-
nas ocasiones se puede optar por añadir algún alcalinizante 
de la orina. Queda contraindicada en casos de insuficiencia 
hepática, porfiria, uso concomitante de fármacos hepatotóxi-
cos, excreción de urato > 700 mg/día, nefrolitiasis por urato, 
gota secundaria a enfermedad hematológica y embarazo. 
Lesinurad: La dosis diaria es 200 mg/día, y debe emplearse  -
en combinación con algún inhibidor de la XO, tomándose 
ambos a la vez. Fue aprobado en 2016 tras mostrar eficacia 
en sus ensayos pivotales tanto en combinación con alopuri-
nol como febuxostat, si bien en estos momentos no se está 
comercializando. 

 Tiene mejor perfil de seguridad que benzbromarona respec-
to a sus interacciones farmacológicas, pero se recomienda 
precaución en uso concomitante de inhibidores del CYP2C9 
y CYP3A. 

 No se recomienda su uso en insuficiencia hepática grave, y 
debe usarse con precaución en pacientes con un ClCr de 30-
45 ml/min, aconsejándose siempre monitorización renal e 
interrupción si aumenta 2 veces el valor de la creatinina basal 
o ésta supera los 4 mg/Dl. 

 Los EA reportados son leves (cefalea, reflujo gastroesofágico, 
síntomas pseudogripales y aumento de Cr sérica reversible). 
Si bien no se estableció relación causal con lesinurad, en los 
ensayos pivotales se detectaron eventos cardiovasculares, por 
lo que se debe evitar emplearlo en caso de HTA no controla-
da, angina inestable, insuficiencia cardiaca clase III-IV, infar-
to de miocardio en el último año, ictus o trombosis venosa 
profunda. 

 Queda contraindicado en: ERC severa, trasplante renal, 
uso de valproato, síndrome de lisis tumoral y síndrome de 
Lesch-Nyhan. 

Proporcionando de forma externa la enzima uricasa -
Rasburicasa: Aprobada únicamente para el síndrome de lisis  -
tumoral, por lo que en gota quedaría siempre fuera de in-
dicación. Su administración es diaria y por vía intravenosa, 
tiene un coste elevado y es muy inmunogénica. Un pequeño 
estudio retrospectivo mostró beneficios a corto plazo em-
pleándose, junto a otros TRU, en gota grave42.
Pegloticasa: Aprobada por EMA y FDA para su uso en gota  -
tofácea crónica e incapacitante con respuesta inadecuada o 
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intolerancia a inhibidores de XO. Se retiró de la Unión Eu-
ropea, pero puede conseguirse como medicación extranjera. 
Las últimas guías europeas (EULAR) recomiendan su uso 
en situaciones excepcionales (gota grave con repercusión 
sobre la calidad de vida del paciente) en el que no se haya 
conseguido un buen control a pesar de emplear otros fárma-
cos a sus dosis adecuadas29. Su administración es intravenosa 
cada 15 días, y debe emplearse en monoterapia. Puede dar 
reacciones infusionales43,44.

Además de hacer un correcto diagnóstico y establecer un tratamiento 
adecuado para la gota, resulta fundamental conseguir una adecuada ad-
herencia del paciente al mismo, que sabemos es escasa17,45,46. Además de 
establecer una adecuada comunicación médico paciente para abordar la 
enfermedad, existen datos que apoyan la implementación de la figura de 
la enfermera especializada para mejorar la adherencia del paciente al trata-
miento47. 

Como conclusión, recordemos que la gota es una enfermedad causada 
por el depósito de cristales de urato monosódico, y que la disolución de 
los mismos es necesaria para un adecuado manejo. Para hablar de curación, 
debemos asegurarnos que hemos realizado un diagnóstico y tratamiento co-
rrectos, además de considerar la adherencia del paciente como un factor cla-
ve en el éxito terapéutico. 
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Nuevos conceptos en osteoporosis:

Fractura por fragilidad.

Alto riesgo de fractura.

A quién y hasta cuándo tratar.

Tratamiento secuencial.
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introducción

La variabilidad en la práctica clínica es un hecho constatado en el ejercicio 
de la medicina, y la osteoporosis no escapa a esta circunstancia.
A medida que avanzamos en el conocimiento de la fisiopatología y del 

tratamiento de la osteoporosis, es necesario definir nuevos conceptos que 
nos permitan reducir la variabilidad en el manejo de estos pacientes. Así, en 
este capítulo analizaremos algunos conceptos relacionados con el diagnósti-
co, como la fractura por fragilidad y el alto riesgo de fractura, además abor-
daremos varios conceptos relacionados con el manejo terapéutico, como son 
la duración del tratamiento y el tratamiento secuencial.

fractura por fragilidad

La osteoporosis es una enfermedad caracterizada por una baja masa ósea 
y un deterioro estructural del tejido óseo, con el consiguiente aumento de la 
fragilidad ósea y la susceptibilidad a la fractura.

Las fracturas por fragilidad son fracturas que resultan de fuerzas mecáni-
cas que en un hueso normal no provocaría fractura, conocidas como trau-
matismos de bajo nivel (o “baja energía”)1,2. La Organización Mundial de 
la Salud (OMS) las ha cuantificado como fuerzas equivalentes a una caída 
desde la propia altura o menos.

La densidad ósea reducida es un factor de riesgo importante de fractura por 
fragilidad. Otros factores que pueden afectar el riesgo de fractura por fragilidad 
incluyen el uso de glucocorticoides, la edad, el sexo, las fracturas previas y los 
antecedentes familiares de osteoporosis. Debido al aumento de la pérdida ósea 
después de la menopausia en las mujeres y la pérdida ósea relacionada con la 
edad tanto en mujeres como en hombres, la prevalencia de la osteoporosis 
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aumenta notablemente con la edad, del 2% a los 50 años a más del 25% a los 
80 años en las mujeres. A medida que aumenta la longevidad de la población, 
también aumentará la incidencia de osteoporosis y fracturas por fragilidad. 
Además, una fractura previa se asocia con un aumento del 86% del riesgo de 
cualquier fractura3. El riesgo de una fractura posterior es particularmente ele-
vado en los dos primeros años después de una fractura inicial. 

Las fracturas por fragilidad ocurren con mayor frecuencia en la columna 
(vértebras), la cadera (fémur proximal) y la muñeca (radio distal). También 
pueden ocurrir en el brazo (húmero), la pelvis, las costillas y otros huesos4.

Las fracturas osteoporóticas se definen como fracturas asociadas con baja 
densidad mineral ósea (DMO) e incluyen fracturas clínicas de columna, an-
tebrazo, cadera y hombro. Las fracturas osteoporóticas por fragilidad pueden 
causar un dolor considerable y una discapacidad grave, lo que a menudo 
conduce a una reducción de la calidad de vida, además, las fracturas de cade-
ra y vértebras se asocian con una disminución de la esperanza de vida. 

tiPOs de fRactuRas POR fRaGiLidad

Fracturas de cadera
La fractura de cadera es la complicación más grave de la osteoporosis, no 

sólo por la morbimortalidad que conlleva sino por los costes sociosanitarios 
que genera. Generalmente son causadas por una caída desde una posición 
de pie.

Fracturas vertebrales
Son las fracturas osteoporóticas más frecuentes. La mayoría de las fractu-

ras vertebrales son causadas por un traumatismo moderado o mínimo aso-
ciado con el levantamiento o el cambio de posición. Las fracturas vertebrales 
pueden pasar desapercibidas, ya que la mayoría son asintomáticas. Su diag-
nóstico se basa en una alteración de la forma del cuerpo vertebral (deformi-
dad vertebral) en la radiografía simple. 

Tienen una gran importancia porque son predictoras de la aparición de 
nuevas fracturas en cualquier localización; así, llegan a multiplicar por 4,4 el 
riesgo de sufrir una nueva fractura vertebral, o a duplicar el riesgo de sufrir 
una fractura de cadera.

Fracturas de antebrazo distal
A pesar de tener menos morbilidad y mortalidad asociadas en compara-

ción con las fracturas de cadera, este tipo de fracturas también tiene conse-
cuencias negativas en la calidad de vida de los pacientes, ya que estas frac-
turas son dolorosas, a menudo requieren reducciones y largos periodos de 
inmovilización.

Las fracturas de antebrazo distal generalmente ocurren cuando se inten-
ta frenar una caída con la mano extendida y comúnmente resultan en una 
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fractura de Colles. Este tipo de fractura es mucho más frecuente en mujeres 
que en hombres y la incidencia de fracturas de muñeca en mujeres suele 
aumentar gradualmente con la edad, a diferencia del marcado aumento de la 
incidencia de fracturas de cadera y vértebras en edades más avanzadas.

Otras fracturas
En pacientes mayores de 50 años, la mayoría de las fracturas están relacio-

nadas con la osteoporosis. En general, la incidencia de fracturas en la pelvis, 
el húmero y la tibia proximal aumenta significativamente con la edad y es 
más común en mujeres que en hombres. Antes de los 50 años, las fracturas 
costales, vertebrales y de antebrazo son más comunes en hombres que en 
mujeres.

alto riesgo de fractura

En un momento en el que hemos avanzado enormemente en el conoci-
miento de la historia natural de la osteoporosis y de los fármacos que em-
pleamos en su tratamiento, es prioritario identificar a los pacientes con más 
riesgo de fractura. Desafortunadamente, no existe una metodología univer-
salmente aceptada acerca de cómo identificar a los pacientes con alto riesgo 
de fractura. 

En los últimos años, se ha progresado mucho en la comprensión del pa-
pel de la baja DMO en la génesis de la fractura osteoporótica, sabemos que 
las fracturas pueden aparecer en sujetos sin criterios densitométricos de os-
teoporosis y, a la inversa, muchos pacientes con criterios densitométricos de 
osteoporosis no sufren fracturas. 

En la Tabla 1 se describen los principales factores de riesgo elevado (ries-
go relativo ≥ 2) y los factores de riesgo moderado (riesgo relativo 1-2). Algu-
nos factores de riesgo como la edad, el antecedente de fractura y el empleo 
de glucocorticoides, entre otros, contribuyen al riesgo de fractura indepen-
dientemente de la DMO5.

Además, los pacientes con una fractura reciente tienen un riesgo especial-
mente alto de sufrir una nueva fractura, sobre todo si la primera fractura fue 
vertebral. Recientemente se ha introducido el término ìriesgo inminenteî 
de fractura para referirse a pacientes con fractura reciente, ancianos frágiles 
con frecuentes caídas y pacientes con algunas comorbilidades y tratamientos 
(como masa ósea muy baja, enfermedad cardiovascular, enfermedad pulmo-
nar obstructiva crónica y depresión, ansiedad, sedantes, hipnóticos, gluco-
corticoides y relajantes musculares6.

Se han elaborado diversas escalas de puntuación para valorar bien el 
riesgo de padecer osteoporosis (DXA baja), o bien el de padecer fracturas 
osteoporóticas. Las escalas de puntuación para valorar el riesgo de padecer 
osteoporosis densitométrica no incluyen la DMO, y son útiles para decidir 
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cuándo debe realizarse una densitometría. La capacidad para predecir una 
DMO baja es similar en todas ellas. 

La combinación de la DMO con factores de riesgo clínicos proporciona 
la mejor estimación del riesgo de fractura7,8. Se han elaborado varios ins-
trumentos a tal fin, como el FRAX, la escala del Garvan Medical Research 
Institute y el QFracture Index. Los tres tienen una capacidad discriminatoria 
similar, y son de un rendimiento moderado. 

El FRAX es el más extendido a nivel mundial, calcula la probabilidad de 
presentar una fractura principal (incluye cadera, vertebral clínica, húmero y 
antebrazo) o una fractura de cadera en los siguientes 10 años, incluyendo o 
no el valor de la DMO. 

Sin embargo, la adaptación de esta herramienta a la población española 
ha sido inadecuada9 e infraestima el riesgo de fractura, sobre todo de fractu-
ras osteoporótica mayores. Motivo por el que observaremos ciertas diferen-
cias en las recomendaciones de las guías de práctica clínica de las principa-
les sociedades científicas españolas, la Sociedad Española de Reumatología 
(SER) y la Sociedad Española de Investigación Ósea y Metabolismo Mineral 
(SEIOMM). 

De esta manera, según las Recomendaciones de la SER sobre Osteopo-
rosis5, publicadas recientemente, se aconseja utilizar la versión actual del 
FRAX español para clasificar a los pacientes en función del riesgo de fractu-
ra. Clasificando a los pacientes como alto riesgo de fractura cuando el riesgo 
cuantificado por FRAX para fractura de cadera sea ≥ 3%. Y clasificar a los 
pacientes como alto riesgo mediante el FRAX para fractura principal, utili-
zando el umbral ≥10% sin DMO o ≥7,5% con DMO. Este panel de expertos 
también ha considerado como alto riesgo de fractura, la asociación de dos o 
más factores de riesgo elevado. 

Mientras que los expertos de la SEIOMM concluyen, que si bien, las herra-
mientas de predicción del riesgo de fractura podrían ayudar a la toma de deci-
siones en algunos pacientes, su valor predictivo en nuestra población es limita-
do, por lo que las adaptaciones de FRAX deben ser utilizadas con cautela10.

a Quién y hasta cuándo tratar

Actualmente no existe una norma consensuada internacionalmente acer-
ca de cuándo hay que instaurar tratamiento en la osteoporosis, en este apar-
tado analizaremos las indicaciones de inicio de tratamiento según las princi-
pales sociedades españolas la SEIOMM y la SER. 

El panel de expertos de la SEIOMM considera que deben ser tratadas las 
siguientes pacientes (Tabla 2)10:

1. Las que presentan una fractura por fragilidad, especialmente de 
vértebras, cadera, húmero y pelvis. 
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2. Las que presentan una DMO < -2,5 T en columna lumbar, cuello 
femoral o cadera total. 

3. Las mujeres con osteopenia (T es < -2,0) que presentan factores 
fuertemente asociados con el riesgo de fractura (p. ej., hipogona-
dismo o menopausia precoz, tratamiento con glucocorticoides o 
antiestrógenos, etc).

4. Tratamiento con glucocorticoides: Iniciar tratamiento en mujeres 
postmenopáusicas y los varones de más de 50 años que reciban o 
vayan a recibir dosis de prednisona iguales o superiores a 5 mg/d 
(o sus equivalentes) durante más de tres meses. En las mujeres 
premenopáusicas y los varones de menos de 50 años, el tratamiento 
está indicado sólo si existen fracturas previas, la DMO es baja o la 
dosis de glucocorticoides a utilizar es muy elevada.

La SER recomienda iniciar tratamiento farmacológico para reducir el 
riesgo de fractura osteoporótica en las siguientes situaciones (Tabla 3)5: 

1 Fractura por fragilidad de vértebra o cadera en pacientes >50 
años.

2 Otras fracturas por fragilidad en pacientes >50 años y baja masa 
ósea (T-score <-1).

3 En casos con osteoporosis definida por T-score ≤ - 2,5 en columna, 
cuello de fémur o cadera total se recomienda valorar también la 
edad, la DMO y otros factores de riesgo.

4 Pacientes con riesgo elevado de fractura de cadera según FRAX® 
con DMO ≥3%. 

5 Varones en tratamiento de privación androgénica y T≤-2,5. 
6 Mujeres en tratamiento con inhibidores de aromatasa y T ≤-2 o 

con un T-score <-1,5 y un factor de riesgo adicional, o bien con ≥2 
factores de riesgo sin DMO. Pacientes en tratamiento con gluco-
corticoides y: a) dosis inicial ≥30 mg/día de prednisona; b) Mujeres 
posmenopáusicas y varones >50 años con dosis ≥5 mg/d y fractura 
previa por fragilidad o T-score ≤-1,5 o riesgo elevado de fractura: 
FRAX para cadera ≥3% o para fractura principal ≥10% sin DMO o 
≥7,5% con DMO. 

En cuanto a la duración del tratamiento, la osteoporosis es una enfermedad 
crónica con lo que el tratamiento deberá mantenerse de forma indefinida o al 
menos durante varios años. Sin embargo, existe una duración máxima reco-
mendada para cada uno de los fármacos que se utilicen. Los fármacos antirre-
sortivos (moduladores selectivos del receptor estrogénico (SERM), bisfosfo-
natos (BF) y denosumab), por lo general, reducen el riesgo de fractura a partir 
de los 12-18 meses, y no tienen una duración máxima aprobada. 
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En el caso de los BF su eficacia, en términos de DMO y reducción del ries-
go de fractura, se mantiene como mínimo hasta los 3 años de tratamiento11,12. 
Algunos estudios muestran que a partir del 4º o 5º año la DMO aumenta 
discretamente o se mantiene estable, y aumenta el riesgo de algunas complica-
ciones, por lo que tras 5 años de tratamiento con BF orales o 3 con zoledrónico 
es recomendable valorar el riesgo/beneficio de continuar el tratamiento. Los 
grupos de expertos coinciden en recomendar mantener el tratamiento (hasta 
10 años los BF orales o hasta 6 años ácido zoledrónico) en pacientes con alto 
riesgo de fractura (fracturas previas o durante el tratamiento, edad >75 años o 
T-score ≤ -2,5 en cuello de fémur o cadera total)13,14.

Denosumab produce un aumento progresivo de la DMO durante al me-
nos 10 años de tratamiento, manteniendo su eficacia antifractura a lo largo 
del tiempo. Aunque no hay consenso sobre la duración de dicho tratamiento, 
algunos autores indican que podría establecerse en función de un objetivo 
predefinido (estrategia treat-to-target), es decir tras alcanzar un determinado 
valor de DMO. Sin embargo, no debería suspenderse el tratamiento con 
denosumab sin instaurar otro tratamiento para la osteoporosis. 

Aunque hay datos de eficacia y seguridad de los SERM (raloxifeno y 
bazedoxifeno) hasta 8 años, la duración máxima del tratamiento está con-
dicionada por el riesgo de complicaciones como tromboembolismo, más 
frecuentes en pacientes mayores de 70 años. En cuanto a los pacientes que 
reciben glucocorticoides, inhibidores de aromatasa o terapia de privación an-
drogénica, el panel de expertos considera que el tratamiento antirresortivo 
debería mantenerse al menos mientras el paciente reciba el fármaco. 

Teriparatida ha demostrado reducir el riesgo de fractura tras 6-12 meses 
de iniciado el tratamiento. No obstante, para conseguir una máxima eficacia 
de este, tanto en hueso trabecular como cortical, diversos grupos de expertos 
coinciden en que es recomendable mantenerlo durante dos años, que es el 
período máximo aprobado.

terapia secuencial 

El riesgo de complicaciones a largo plazo de los tratamientos para la os-
teoporosis15,16 y el aumento del riesgo de fractura tras la suspensión de los 
mismos obliga en muchas ocasiones a plantear una estrategia secuencial de 
tratamiento. Aunque actualmente no se dispone de resultados sobre reduc-
ción de fracturas con la secuencialidad de los tratamientos la secuencia os-
teoformador (teriparatida) seguida de antirresortivo (denosumab o BF)17,18 
es la más eficaz en términos de ganancia de DMO. 

BisfOsfOnatOs tRas denOsumab 
Es mandatorio administrar un BP tras la suspensión del denosumab para 

limitar el efecto rebote. A la espera de los resultados de los ensayos en curso 
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sobre el régimen óptimo de BFs, en los pacientes con un bajo riesgo de frac-
tura y que han seguido tratamiento con denosumab durante un periodo rela-
tivamente corto de tiempo (hasta 2,5 años) se podría administrar un BF oral, 
como el alendronato, durante 2 años. El zoledronato iv es otra alternativa en 
caso de intolerancia previa a los BFs orales o previsible mala adherencia. Los 
pacientes que hayan sido tratados con denosumab durante un período más 
largo (más de 2,5 años) o que tengan un alto riesgo de fractura deben recibir 
zoledronato durante 1-2 años. Se recomienda administrar la primera dosis al 
suspender denosumab (es decir, a los 6 meses de la última dosis) y repetirla 
cuando se detecten elevaciones de los marcadores de remodelado óseo, en 
general a los 6 o 12 meses. Si no se dispone de determinaciones de marcado-
res, se podría repetir la administración de zoledronato a los 6 y a los 12 meses 
de la anterior y considerar individualmente la necesidad de nuevas dosis. 

No existen ensayos que establezcan cuál es la mejor opción terapéutica 
en los pacientes que sufren una fractura vertebral tras la suspensión del de-
nosumab. No obstante, se han recomendado las siguientes opciones para esa 
situación: a) reiniciar denosumab; b) administrar zoledronato; c) adminis-
trar teriparatida junto a denosumab. Debe evitarse el tratamiento aislado con 
teriparatida. 

aGentes antiRResORtivOs tRas anabÓLicOs 
Tras la suspensión del tratamiento con teriparatida o PTH existe una pér-

dida progresiva de DMO. Varios estudios han valorado la administración 
secuencial de un agente antirresortivo para prevenir esta pérdida de masa 
ósea. De forma adicional, el uso secuencial de alendronato o denosumab no 
solo previenen esta pérdida, sino que incrementa la DMO. No hay datos 
sobre la prevención de fracturas. Igualmente, al finalizar el tratamiento con 
romosozumab se recomienda continuar con un antirresortivo.

fáRmacOs anabÓLicOs tRas antiRResORtivOs 
El efecto anabólico de la PTH depende del tipo de antirresortivo uti-

lizado previamente. Varios estudios han confirmado que el uso previo de 
BFs disminuye y enlentece ligeramente el aumento de DMO que se obten-
dría con teriparatida cuando se administra de forma secuencial tras el uso de 
BFs19,20. Sin embargo, la reducción del riesgo de fracturas asociada con el uso 
de teriparatida no se ve afectada por el uso previo de BFs. En un estudio de 
mujeres que habían recibido tratamiento con BFs, en particular alendronato, 
se compararon los efectos cambiar a romosozumab o teriparatida. Ambos 
grupos experimentaron aumentos de DMO en columna, pero el cambio a 
romosozumab indujo al cabo de 12 meses aumentos superiores a los con-
seguidos con teriparatida, especialmente en la cadera21. Por el contrario, en 
mujeres postmenopáusicas, el inicio de teriparatida tras realizar un ciclo de 
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tratamiento con denosumab dio lugar a pérdida de DMO. Por tanto, no debe 
administrarse teriparatida tras la suspensión de denosumab. 

Aunque, en caso de utilizar un fármaco osteoformador, la secuencia 
preferida implica utilizar primero un fármaco anabólico y después un anti-
rresortivo, el tratamiento previo con BFs no contraindica la administración 
de teriparatida o romosozumab si se considera adecuada para disminuir el 
riesgo de fractura. Se debe evitar el inicio de teriparatida en los meses si-
guientes a la suspensión de denosumab, dado el riesgo de pérdida acelerada 
de masa ósea.

Tabla 1. Factores de riesgo clínicos de fractura (adaptado de 5).

Riesgo elevado (riesgo relativo ≥2) 

Edad mayor de 65 años   -

Bajo peso: índice de masa corporal <20kg/m  - 2

Antecedente personal de fractura por fragilidad   -

Antecedente materno de fractura de fémur   -

Glucocorticoides (>5 mg/día de prednisona o equivalente durante >3meses)   -

Más de 2 caídas en el último año   -

Riesgo moderado (riesgo relativo entre 1 y 2) 

Tabaquismo activo   -

Consumo de >3unidades diarias de alcohol*  -

Menopausia precoz (<45 años), amenorrea primaria y secundaria, hipogonadismo en el   -
varón 

Enfermedades que pueden reducir la DMO: artritis reumatoide y otras artropatías infla-  -
matorias, patología intestinal inflamatoria, celiaquía, malabsorción, hepatopatías, hiperpa-
ratiroidismo, hipertiroidismo, anorexia y bulimia, trasplante de órgano sólido, etc. 

Fármacos con capacidad de reducir la DMO / aumentar el riesgo de fracturas: hidantoínas,   -
antirretrovirales, anticomiciales, inhibidores de aromatasa, privación androgénica, etc. 

Trastornos relacionados con las caídas: trastornos de la visión, enfermedades neurológicas   -
(ictus, Parkinson), empleo de psicofármacos

* Una unidad de alcohol equivale a 200ml de cerveza o 100ml de vino o 25ml de un licor.
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Tabla 3. Indicaciones para iniciar tratamiento
antiosteoporótico según panel expertos SER.

1) Fractura por fragilidad de vértebra o cadera en pacientes >50 años.

2) Otras fracturas por fragilidad en pacientes >50 años y baja masa ósea (T-score <-1).

3) Osteoporosis definida por T-score ≤ - 2,5 en columna, cuello de fémur o cadera total → 
valorar también la edad, la DMO y otros factores de riesgo.

4) Pacientes con riesgo elevado de fractura de cadera según FRAX® con DMO ≥3%. 

5) Varones en tratamiento de privación androgénica y T≤-2,5. 

6) Mujeres en tratamiento con inhibidores de aromatasa y:
T   - ≤-2 
T-score <-1,5 y un factor de riesgo adicional  -
≥  - 2 factores de riesgo sin DMO

7) Pacientes en tratamiento con glucocorticoides: 
a) dosis inicial ≥30 mg/día de prednisona 
b) mujeres posmenopáusicas y varones >50 años con dosis ≥5 mg/d y 

fractura previa por fragilidad o  -
T-score   - ≤-1,5 o
riesgo elevado de fractura:   -

FRAX para cadera  - ≥3% o 
FRAX para fractura principal  - ≥10% sin DMO o ≥7,5% con DMO

Tabla 2: Indicaciones para inicio de tratamiento SEIOMM10.

1. Presencia de una fractura por fragilidad, especialmente de vértebras, cadera, húmero y 
pelvis. 

2. DMO < -2,5 T en columna lumbar, cuello femoral o cadera total. 

3. Mujeres con osteopenia (T < -2,0) con factores de riesgo de fractura (p. ej., hipogonadis-
mo o menopausia precoz, tratamiento con glucocorticoides o antiestrógenos, etc).

4. Tratamiento con glucocorticoides:
Mujeres postmenopáusicas y varones de más de 50 años que vayan a recibir dosis de   -
prednisona ≥ 5 mg/d (o sus equivalentes) durante más de tres meses. 
Mujeres premenopáusicas y varones de menos de 50 años, sólo si existen fracturas pre-  -
vias, la DMO es baja o la dosis de glucocorticoides a utilizar es muy elevada.
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osteoporosis del varón

intROducciÓn.

La osteoporosis (OP), es una enfermedad esquelética asintomática, ca-
racterizada por una disminución de la densidad mineral ósea (DMO) 

sistémica del esqueleto y de un deterioro de su calidad, lo cual provoca una 
disminución de la resistencia del hueso que tiene como consecuencia un 
aumento del riesgo de fracturas. En la actualidad la OP es la enfermedad 
metabólica ósea más frecuente, previéndose que irá en aumento por el in-
cremento en la esperanza de vida.

La resistencia ósea se define como el reflejo de la integración de su den-
sidad y su calidad. La densidad ósea viene determinada por el pico de masa 
ósea y por la cantidad de pérdida ósea. La calidad ósea se refiere a la arquitec-
tura, recambio, acúmulo de lesiones (microfracturas) y mineralización1.

La OP ha sido tradicionalmente considerada una enfermedad del sexo 
femenino. Sin embargo los datos muestran que la OP es una enfermedad 
que también afecta a los varones. Así, uno de cada 8 varones de más de 50 
años padecerán una fractura osteoporótica, y un 20%-30% de fracturas de 
cadera se dan en hombres, previéndose que en pocos años el número total de 
fracturas será similar en ambos sexos2. Ello denota la importancia de la OP 
en el varón, más aún si tenemos en cuenta el envejecimiento de la población 
española y que la osteoporosis y las fracturas aumentan con la edad, con una 
estimación para el 2029 de más de 11 millones de personas mayores de 65 
años, este problema puede llegar a ser de primer orden. En la actualidad se 
estima que existen en el mundo más de 200 millones de pacientes con OP, y 
su prevalencia en aumento.
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ePidemiOLOGía de La OP deL vaRÓn.
En España la prevalencia de OP en mujeres postmenopáusicas mayores 

de 50 años es del 21,1%, y en los varones del 8,1%1. Las fracturas osteoporó-
ticas, en particular la de cadera, provocan una morbimortalidad significativas 
en los hombres, lo cual lleva consigo unos costes sociales muy importantes, 
incluidos los costes médicos directos y los costes indirectos derivados de la 
disminución de la calidad de vida, la discapacidad y hasta la muerte.

De todas las fracturas osteoporóticas, son las fracturas de cadera las que 
contribuyen a esta mayor morbimortalidad en los hombres. De hecho, se 
calcula que un tercio de las fracturas de cadera a nivel mundial se producen 
en varones, especialmente después de los 70 años. De éstos, uno de cada tres 
fallecerá durante el primer año posterior a ella y otro tercio volverá a fractu-
rarse. Por ello, quizás hay que concienciar más a los profesionales sanitarios 
sobre la necesidad de evaluar a los hombres en busca de osteoporosis, ya que 
la OP del varón permanece en gran medida infradiagnosticada y sin trata-
miento, si bien se ha avanzado mucho en la identificación de hombres que 
deberían beneficiarse del tratamiento (por ejemplo, el algoritmo de gestión 
FRAX es aplicable a los hombres).3

No obstante, persisten controversias, por ejemplo, con respecto a los cri-
terios para definir la osteoporosis en los hombres sobre la base de la densidad 
mineral ósea, ya que existen diferencias importantes entre hombres y muje-
res con respecto al desarrollo y pérdida ósea.

Debido a ello, la definición de OP basada únicamente en la DMO ha 
quedado poco operativa en el momento actual. Así, la SER (Sociedad Espa-
ñola de Reumatología) en sus recomendaciones de 20194 define la OP en 
cualquiera de las siguientes circunstancias:

a. T-score en columna lumbar, cuello femoral o cadera total ≤-2,5. 
b. Fractura femoral por fragilidad, independientemente del valor de 

la DMO, en mujeres postmenopáusicas y en varones >50 años. 
c. Fractura por fragilidad de vértebra, húmero proximal o pelvis en 

mujeres postmenopáusicas y en varones >50 años, si se constata 
una DMO baja (T score ≤ -1,0).

Se considera fractura por fragilidad la ocasionada por un traumatismo de 
bajo impacto. Una caída, estando de pie o sentado, estaría incluida en este 
concepto. Las fracturas más frecuentes y relevantes son las del fémur proxi-
mal, de la columna vertebral y del antebrazo distal4.

fisiOPatOLOGía.
El pico de masa ósea en el varón es entre un 8-10% mayor que en la 

mujeres siendo ésta una de las causas por las que se retrasa la incidencia de 
fracturas unos 10 años, respecto de las mujeres.
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Además, por lo general, los hombres comienzan la pubertad más tarde y 
su duración es más larga, lo que puede causar diferencias en cuanto a alcan-
zar un mayor pico de masa ósea en hombres. Y los hombres no presentan 
al contrario de las mujeres un descenso brusco de los esteroides sexuales, y 
por tanto una pérdida acelerada ósea y el incremento de las fracturas, a no 
ser que desarrollen hipogonadismo o le sea prescrita terapia antiandrogéni-
ca (por cáncer de próstata, que ha pasado a ser la neoplasia más frecuente 
en el varón). También existen diferencias en la forma en que se produce la 
remodelación ósea en hombres y mujeres. En los hombres, a medida que 
disminuye la superficie trabecular, hay un aumento en la formación cortical 
de hueso. En general, el resultado es una disminución menor de la DMO en 
los hombres que en las mujeres postmenopáusicas5.

Por otra parte, también existen diferencias en el tamaño y la forma del 
hueso según la edad y el sexo. Los varones tienen huesos más grandes, lo 
que les confiere una menor fragilidad para las fracturas. En la figura 1, se 
pueden observar las diferencias del hueso cortical en ambos sexos, durante 
el crecimiento, la maduración y la involución ósea. La cortical en el hueso de 
la mujer guarda proporciones similares entre la infancia y el adulto joven. En 
el varón la proporción de aposición perióstica durante la pubertad hace que 
la cortical sea más grande y compacta6. 

Figura 1. Revista española de reumatología/Clínica reumatológica Dr. Ponce
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En la mujer, durante el período involutivo la resorción endóstica es ma-
yor por la pérdida brusca de los estrógenos, lo que origina una mayor pér-
dida de hueso cortical. En el varón, la resorción endóstica es compensada 
parcialmente con la aposición perióstica a lo largo de la vida, cuyo resultado 
final es una cortical tres veces mayor en el varón que en la mujer, si bien este 
mecanismo de aposición perióstica es menos activo en la cadera.

Tradicionalmente se ha creído que el descenso de la testosterona libre o 
biodisponible era la principal causa de la pérdida ósea en el varón relacio-
nada con la edad. Sin embargo, estudios epidemiológicos en humanos han 
demostrado una relación significativa entre los estrógenos y la testosterona 
con la DMO y el riesgo de fractura, pero la significación relativa entre ambos 
sigue siendo discutible. Estudios experimentales muestran que los estróge-
nos son necesarios en la supresión de la reabsorción ósea, pero que ambos, 
andrógenos y estrógenos son indispensables para la formación del hueso 6,7

cLasificaciÓn

La OP masculina generalmente se clasifica en dos categorías diferentes, 
OP primaria y secundaria. La primaria engloba dos tipos: la osteoporosis 
relacionada con la edad y la osteoporosis idiopática. La relacionada con la 
edad, tanto en hombres, como en mujeres, es más probable que ocurra como 
es lógico, a medida que aumenta la edad, y generalmente se observa en ma-
yores de 70 años. La osteoporosis idiopática, generalmente se define como 
una o más fracturas y una baja DMO en hombres antes de los 65-70 años 
de edad.

etiOLOGía

Causas de op primaria y secundaria en el varón8

OP PRIMARIA -
OP relacionada con la edad -
OP idiopática -

OP SECUNDARIA -
Exceso de glucocorticoides: -

Exógenos -
Endógenos -

Alcoholismo -
Hipogonadismo: -

Idiopático -
Por deprivación de andrógenos en el tratamiento del cáncer  -
de próstata

EPOC -
Trastornos gastrointestinales -
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Síndromes de malabsorción -
Enfermedad celíaca -
Cirrosis biliar primaria -
Enfermedad inflamatoria intestinal -
Cirugía bariátrica -
Postgastrectomía -

Hipercalciuria -
Hipertiroidismo -
Hiperparatiroidismo -
Trastornos neuromusculares -
Post-trasplantes -
Enfermedades sistémicas; -

Mastocitosis -
Gammapatía monoclonal -
Artritis reumatoide -
Otras patologías -

La etiopatogénesis de la OP idiopática en el varón permanece sin escla-
recerse, si bien factores genéticos parecen tener un papel importante en su 
desarrollo. Si la osteoporosis es secundaria, las causas más frecuentes son: los 
tratamientos con corticosteroides (la causa más frecuente), la ingesta exce-
siva de alcohol, y el hipogonadismo, tanto el idiopático como el debido a la 
deprivación de andrógenos en el tratamiento del cáncer de próstata. Así, en 
los casos de OP secundaria siempre que sea posible debe tratarse la enferme-
dad causante de dicha OP, y debe realizarse una analítica básica para descartar 
las secundarias.

Sin embargo no queda claro que la OP secundaria sea mas frecuente en 
los hombres. Los estudios realizados hasta el momento no son concluyentes 
en el hecho de que ello sea realmente así. Es posible que los hombres sean 
menos propensos a ser remitidos para una valoración de densitometría ósea 
en ausencia de factores de riesgo específicos de osteoporosis, y puede haber 
una tendencia general de los profesionales de la salud a buscar las causas de 
la OP secundaria en los hombres con más atención que en las mujeres3.

La valoración del riesgo de fractura en el varón incluiría los factores de 
riesgo clínico, la existencia de fracturas previas y la medición de la DMO por 
DXA (si estuviera indicada) con el fin de estratificar mejor a los pacientes 
susceptibles de tratamiento. En cuanto a la DXA, se utilizan los mismos va-
lores de referencia en varones que en mujeres4.

tRatamientO de La OsteOPOROsis deL vaRÓn

Las medidas para el tratamiento de la OP en el varón, son las mismas que 
en la OP femenina. Las medidas generales: nutrición adecuada, ejercicio fí-
sico, cambios en el estilo de vida en cuanto al consumo de tabaco y alcohol, 
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y por las mismas razones que en la mujer, es recomendable la administración 
de calcio y vitamina D a todos los pacientes.

En cuanto a los fármacos específicos de la OP, los antirresortivos son la 
piedra angular del tratamiento de la osteoporosis. Han sido considerados 
durante décadas como el primer escalón en el tratamiento de la enfermedad, 
aunque más recientemente algunos de ellos han perdido la indicación y otros 
no siempre tienen que ser usados como primera terapia en los actuales trata-
mientos secuenciales apoyados por las principales sociedades científicas.

Existen fármacos puramente antirresortivos: bisfosfonatos, estrógenos, 
moduladores selectivos de los receptores estrogénicos (SERM), y anticuer-
pos monoclonales contra el receptor activador del ligando del factor nuclear 
kappa-beta (RANKL, cuya principal función es la activación de los osteoclas-
tos) como el denosumab. Los tratamientos que aquí se van a desarrollar es-
tán basados en estudios en mujeres postmenopáusicas aunque se pueden 
extrapolar a varones y a osteoporosis inducida por glucocorticoides si bien 
con una evidencia más escasa9,10.

De todos ellos, vamos a considerar los siguientes:

A) Inhibidores de la resorción ósea: son la piedra angular del trata-
miento:
1) Bisfosfonatos (BF): alendronato, risedronato, ácido zoledróni-

co, el mecanismo de acción de todos ellos es disminuir la resor-
ción ósea por inhibición de los osteoclastos (Oc) e incrementar 
la reabsorción intestinal de calcio. Sobre los Oc producen una 
inhibición de su diferenciación y un aumento de su apoptó-
sis. Así mismo inhiben las integrinas que son las responsables 
de sellar el borde ondulado de los Oc sobre la superficie ósea, 
produciendo así una igualación de los pH y bloqueándose su 
acción destructiva sobre el hueso. También tienen efectos so-
bre los osteocitos responsables de la respuesta a los estímulos 
mecánicos y de la detección precoz de las microfracturas, im-
pidiendo la apoptosis que inducen los glucocorticoides que es 
la acción que contribuye de manera más relevante en la fragi-
lidad y fracturas de los pacientes en tratamiento esteroideo. En 
aquellos de administración oral deben tomarse con el estómago 
vacío acompañados de agua no mineral y debe permanecerse en 
ayunas entre 30-60 minutos tras su toma dependiendo del BF 
empleado. Mas recientemente se ha modificado la galénica de 
alguno de ellos, haciendo innecesaria la administración en ayu-
nas. Todos ellos se han relacionado con importantes (aunque 
poco frecuentes) efectos secundarios en forma de osteonecrosis 
de maxilares y fracturas atípicas de fémur. Siempre en relación 
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con la duración de los tratamientos. De manera general debe-
rían evitarse con filtrados glomerulares por debajo de 35 ml/
min10. Se recomienda reevaluar el riesgo de fractura tras 5 años 
de tratamiento con BF orales o tras 3 años de tratamiento con 
ácido zoledrónico4.

2) Denosumab. Primer anticuerpo monoclonal 100% humano 
aprobado para el tratamiento de la osteoporosis del varón con 
alto riesgo de fractura. Está dirigido contra el RANK-L (ligando 
del RANK, receptor activator of nuclear factor kappa-beta) lo 
que produce una reducción de la diferenciación, supervivencia 
y acción de los osteoclastos. Así mismo tiene indicación en el 
tratamiento de la pérdida ósea asociada con la supresión hor-
monal en hombres con cáncer de próstata con riesgo elevado 
de fracturas y para la osteoporosis esteroidea. Cuando se sus-
penda el tratamiento con denosumab debería contemplarse un 
tratamiento alternativo para la osteoporosis4, con la finalidad de 
sellar el hueso.

B) Osteoformadores:
 Teriparatida: La teriparatida es un análogo de la PTH que contiene 

sólo los primeros 34 aminoácidos, que son los que le confieren 
su actividad biológica. Administrada de forma secuencial, y como 
consecuencia del incremento de la actividad osteoblástica produce 
un aumento del hueso trabecular y una mejoría de la microarqui-
tectura ósea, con un aumento concomitante de la porosidad corti-
cal ósea, así como del grosor cortical y del tamaño del hueso11.

 Tomados en conjunto los estudios de teriparatida en hombres con 
OP primaria o por hipogonadismo, nos proporcionan evidencia de 
que la teriparatida es efectiva en el tratamiento de la OP del varón 
como en la mujer8.

 Como hemos dicho anteriormente, la eficacia antifractura de estos 
fármacos ha sido estudiada principalmente en mujeres postmeno-
páusicas y son escasos los ensayos clínicos para tratamientos de la 
osteoporosis del varón cuyo objetivo primario sea la disminución 
de fracturas. La mayoría de los estudios en hombres son de pe-
queño tamaño muestral y teniendo como objetivo los cambios en 
DMO o en marcadores de remodelado óseo.

 En ellos la incidencia de fractura se recoge como objetivo secun-
dario. Queda justificada la equivalencia terapéutica en base a que 
si los cambios en la DMO son similares a los observados en las 
mujeres con la misma duración de tratamiento, se supone que los 
efectos de eficacia antifractura también serán similares12.
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recOmendaciOnes PaRa eL tRatamientO.
Recomendaciones de la SER4: Recomienda estudio de causas de osteo-

porosis secundaria en todos los varones con baja masa ósea o fractura por 
fragilidad.

La estrategia de elección de fármaco para el varón sería similar a la de la 
mujer:

a) Alendronato o risedronato en los pacientes sin problemas digesti-
vos en los que se espera una adherencia adecuada.

b) Zoledrónico o denosumab en los enfermos con intolerancia diges-
tiva, polimedicados y de mas edad, con mayor riesgo por ello de 
fractura de cadera.

c) Teriparatida en caso de osteoporosis grave con alto riesgo de frac-
tura.

Los andrógenos, sólo están justificados si existe hipogonadismo. Aún en 
este caso probablemente deba asociarse alguno de los fármacos anteriores si 
además de hipogonadismo existe osteoporosis3.

Aunque la decisión de interrumpir el tratamiento con BF debe ser in-
dividualizada, los consensos de expertos aconsejan reevaluar el tratamiento 
en pacientes con bajo riesgo de fractura y que no han presentado fracturas 
incidentes tras 5 años de tratamiento con BF orales o 3 años con ácido zo-
ledrónico. La duración de esta interrupción es desconocida y ha llegado a 
estimarse entre 2-3 años, dependiendo del BF utilizado. Aunque la evidencia 
es escasa, los cambios en la DMO y en los marcadores de recambio óseo 
podrían ayudar en la toma de decisiones4.

Estudios no controlados de pequeño tamaño muestral sugieren el uso 
inmediato de bisfosfonatos tras finalizar el tratamiento con teriparatida con 
el fin de mantener o aumentar las ganancias de masa ósea producidas por el 
fármaco.

En los casos de deprivación androgénica, el tratamiento antirresortivo de-
bería mantenerse al menos mientras el paciente reciba el fármaco inductor 
de OP4.

Los escasos estudios disponibles sobre el efecto de los andrógenos en 
varones de edad con osteoporosis idiopática no permiten recomendar su uso 
en ausencia de hipogonadismo franco.
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osteoporosis secundaria: corticoides e inhi-
Bidores de la aromatasa.

intROducciÓn.
Se ha demostrado que muchas clases de fármacos intervienen adversa-

mente en la DMO y / o elevan el riesgo de fracturas, si bien no se ha demos-
trado que esta relación se establezca en todos los casos14.

Las clases de medicamentos que se muestran en la Tabla 1 se han asociado 
con los riesgo de fractura, principalmente de acuerdo con los hallazgos de 
Panday et al. en su revisión de 2014 sobre osteoporosis inducida por medica-
mentos15. Merecen especial interés los glucocorticoides, terapia de privación 
de andrógenos y los inhibidores de la aromatasa. 

a) OsteOPOROsis inducida POR GLucOcORticOides

Los glucocorticoides (GC) juegan un papel importante en el tratamiento 
de muchas afecciones inflamatorias. Se estima que el 1% de la población recibe 
tratamiento a largo plazo con GC. Sin embargo, el uso de GC causa toxicidad 
significativa, incluida la pérdida ósea y las fracturas. Más del 10% de los pacien-
tes que reciben tratamiento con GC a largo plazo se diagnostican con una frac-
tura clínica, y 30-40% tienen evidencia radiográfica de fracturas vertebrales16.

La tasa mas alta de pérdida ósea ocurre dentro de los primeros 3-6 meses 
de tratamiento con GC, y una disminución más lenta continúa con el uso 
continuado. Tanto las dosis acumuladas como las altas dosis aumentan el 
riesgo de fractura, en particular la fractura vertebral, debido a los mayores 
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efectos de los GC sobre el hueso trabecular que sobre el hueso cortical. Los 
factores de riesgo para la fractura inducida por GC incluyen baja resistencia 
ósea al comienzo del tratamiento y la tasa de disminución de la masa ósea 
durante el tratamiento, que está determinada en gran medida por la dosis y 
la duración del tratamiento. 

En los niños, el tratamiento con GC también afecta la consistencia 
ósea, el crecimiento y el pico de masa esquelética total en la edad adulta. 
Sin embargo, el tratamiento con GC es un factor de riesgo potencialmente re-
versible para la osteoporosis inducida por glucocorticoides (GIOP)17; si se ter-
mina el tratamiento con GC, la densidad mineral ósea (DMO) aumenta y el 
riesgo de fractura disminuye. Además, el riesgo absoluto de fractura futura en 
un individuo está sustancialmente influenciado por características demográfi-
cas y de otra índole (edad, raza, sexo y factores de riesgo OP concomitantes).

Fisiopatología de los glucocorticoides en el hueso
Los GC causan numerosas alteraciones en el metabolismo óseo y mine-

ral. En conjunto, disminuyen la formación de hueso y favorecen el aumento 
de la resorción ósea, lo cual ocasiona un desequilibrio en el proceso de re-
cambio óseo. Estos efectos se confirman con análisis histomorfométricos de 
biopsias óseas de pacientes que reciben GC, los cuales revelan el incremento 
en la resorción ósea y la disminución en la formación de hueso. El incre-
mento en el riesgo de fractura comienza tempranamente, dentro de los tres 
a seis meses de iniciado el tratamiento, y es independiente de otros factores 
de riesgo para osteoporosis.

Para facilitar su comprensión, los efectos por los cuales los GC inducen la 
pérdida ósea se han dividido en tres: Efectos en la resorción ósea, efectos en 
la formación y efectos en los factores de crecimiento esquelético. 

Efectos en la resorción ósea
La perdida ósea inducida por los esteroides es más rápida durante los 

primeros meses de exposición y ésta se debe inicialmente al incremento en 
la resorción ósea18. 

El aumento en la resorción se puede explicar por varios mecanismos: 

a) Hiperparatiroidismo secundario, que se produce como conse-
cuencia de la disminución en la absorción intestinal de calcio y el 
incremento de su excreción urinaria. 

b) Hipogonadismo. Este efecto se observa tanto en hombres como en mu-
jeres y a cualquier edad, pues los GC producen en hombres disminu-
ción en la producción de testosterona y oligomenorreas en las mujeres. 

c) Estimulación de la osteoclastogénesis. En el metabolismo óseo 
normal, el proceso de resorción está regulado por el balance a nivel 
tisular entre la osteoprotegerina (OPG) y el RANKL (receptor acti-
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vator of nuclear factor kappa-beta). Los GC incrementan la expre-
sión de RANKL y disminuyen la expresión de la osteoprotegerina 
por parte de los osteoblastos. Este efecto se traduce en un aumento 
en la osteoclastogénesis y, por lo tanto, en resorción ósea. 

d) Estimulación de la síntesis de colagenasa 3 por parte de los osteo-
blastos, esta metaloproteinasa produce clivaje de las fibras de colá-
geno tipo I en la matriz ósea.

Efectos en la formación ósea
Los GC producen sobre la línea celular de los osteoblastos varios efectos 

que se traducen en una disminución en la formación de hueso. Estos efectos 
dependen del estado de la diferenciación celular que hace que se produzca: 
deterioro en diferenciación celular hacia osteoblastos, aumento en la dife-
renciación hacia adipocitos e incremento en apoptosis de osteoblastos ma-
duros. Además de disminuir la población de osteoblastos, los GC producen 
inhibición en la función osteoblástica al producir inhibición en la síntesis 
de colágeno tipo I, el principal componente de la matriz extracelular, con la 
consecuente disminución de la matriz ósea disponible para mineralización. 
La disminución en la síntesis de colágeno tipo I se produce por alteración en 
mecanismos transcripcionales y postranscripcionales. 

Efectos en los factores de crecimiento esquelético
Las células óseas secretan una variedad de factores de crecimiento. De 

ellos en el que mayor impacto provocan los GC es en el factor de crecimien-
to tipo insulina I (IGF I). Este factor estimula la síntesis de colágeno tipo I 
y las tasas de aposición mineral ósea, además, disminuye la expresión de la 
colagenasa de tipo 3. No sorprende que los GC se opongan al efecto del IGF 
I; este efecto se obtiene al inhibir la expresión del gen que sintetiza este fac-
tor. Este efecto de los GC es revertido por la hormona paratiroidea, lo que se 
convierte en uno de los efectos beneficiosos del uso de la paratohormona en 
el tratamiento de la osteoporosis por GC.

Cuando tratar a paciente que toma corticoides.
Un aspecto particularmente difícil de decidir en el caso de la osteoporosis 

esteroidea se refiere al tipo de paciente en que debe instaurarse tratamiento. 
En primer término, dado que parece existir evidencia de que los pacientes 

que reciben corticoides se fracturan con valores de DMO más altos que las 
pacientes con osteoporosis postmenopáusica, es probable que no pueda utili-
zarse el mismo criterio densitométrico de un valor de T -2,5. Por otra parte, 
el hecho de que el riesgo de fractura aumente rápidamente tras el comienzo 
de la administración de corticoides, plantea la necesidad de utilizar pronto los 
fármacos antirresortivos, incluso con valores de densidad ósea que se hubieran 
considerado aceptables en la forma postmenopáusica de la enfermedad. 
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Debe matizarse, de todas formas, que al igual que ocurre en la osteopo-
rosis primaria, la tendencia a las fracturas es menor en las mujeres premeno-
páusicas que en las postmenopáusicas, y en los varones de menos de 50 años 
que en los de edades superiores, por lo que en tales situaciones se prefiere 
adoptar una actitud más conservadora. 

Finalmente, debe tenerse también en cuenta, en relación con la menor 
tendencia a instaurar tratamiento en estas edades, que el efecto deletéreo de 
los corticoides sobre el hueso es en gran medida reversible en las personas 
de menos de 50 años. 

En las mujeres postmenopáusicas y en los varones de más de 50 años que 
están o van a estar en tratamiento esteroideo, por el contrario, y de acuerdo 
con el mayor riesgo de fractura que presentan, se aconseja administrar fár-
macos antirresortivos antes que en el caso de la osteoporosis primaria. En 
líneas generales se considera que está justificada dicha administración si la 
dosis de corticoides es 5 mg/d de prednisona (o equivalente), y la duración 
de la misma es (o está previsto que sea) superior a tres meses19,20. 

Algunos autores son más exigentes, requieren un índice T -1,5 si el pa-
ciente tiene menos de 70 años; por encima de esta edad la DMO no sería un 
factor condicionante. 

Se ha planteado la posibilidad de incorporar la herramienta FRAX a la 
toma de decisiones respecto al momento de instaurar tratamiento en pacien-
tes que reciben esteroides. Ya que ésta herramienta incluye a los corticoides 
como factor de riesgo, dicho planteamiento significa considerar que la os-
teoporosis esteroidea no es una entidad en sí misma, y que los corticoides 
no son sino un factor de riesgo más a tener en cuenta en la valoración de 
la osteoporosis en general. Como novedad, y dado que en el FRAX el uso 
de corticoides se considera de forma binaria (presencia/ausencia), con pos-
terioridad a la elaboración de la herramienta se han sugerido unos factores 
correctores en función de la dosis, si bien no están incorporados a la versión 
disponible en internet. 

Tabla 2. Ajuste del cálculo de riesgo de fractura
en herramienta FRAX según dosis de GC.

Dosis diaria de
prednisona (MG)

Ajuste medio para la
probabilidad de fractura

mayor osteoporótica

Ajuste medio para la
probabilidad de fractura

de cadera

<2.5 <20% -35%

2.5-7.5 Ninguno Ninguno

≥7,5 +15% +20%

Adaptado de Kanis JA, Johansson H, Oden A, McCloskey EV. Guidance for the adjustment of FRAX according to the 
dose of glucocorticoids. Osteoporos Int. 2011;22:809.
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Según las recomendaciones de grupos internacionales, el tratamiento 
debe mantenerse tanto como dure la terapia con glucocorticoides y mante-
nerlo al menos 6 meses después de suspender el tratamiento, salvo fracturas, 
en cuyo caso se continuará.

Otro punto de diferencia entre la osteoporosis esteroidea y la postmeno-
páusica se refiere a los intervalos que deben transcurrir entre las determina-
ciones densitométricas de control. Se cree que debe ser menor en el caso de 
la osteoporosis esteroidea, por la mayor agresividad de la enfermedad. 

Los corticoides inhalados no parecen determinar osteoporosis habitualmente, 
por ello en este caso no se cree que sea preciso adoptar medidas de prevención18. 

Finalmente, al igual que en la osteoporosis postmenopáusica, en la este-
roidea debe administrarse calcio y vitamina D y deben aconsejarse medidas 
generales no farmacológicas como el ejercicio físico, el abandono del tabaco 
y la ingesta moderada de alcohol y ello pese a que la utilidad real de estas 
medidas no está bien establecida. Hay que tener en cuenta que la realización 
de ejercicio físico puede estar restringida por la enfermedad de base. Deben 
darse instrucciones para que en la medida de lo posible el enfermo evite las 
caídas, los traumatismos y los esfuerzos excesivos. Y hay que seguir la norma 
general cuando se instaura un tratamiento con glucocorticoides de dar la 
menor dosis eficaz y durante el menor tiempo posible. 

A quién tratar: 
La SER recomienda: iniciar tratamiento farmacológico para prevenir la 

OP en pacientes que vayan a recibir glucocorticoides durante más de 3 me-
ses en los siguientes casos:

1. Pacientes con dosis inicial ≥30 mg/día de prednisona o similares. 
En estos casos se recomienda iniciar tratamiento para la OP de for-
ma inmediata. 

2. Mujeres posmenopáusicas y varones >50 años con dosis de pred-
nisona ≥5 mg/d que además presenten alguna de las siguientes: 
a) antecedentes de fractura por fragilidad. 
b) baja DMO (T-score ≤-1,5 en columna o cadera).
c) riesgo elevado de fractura: FRAX para cadera ≥3% o para fractu-

ra principal ≥10% sin DMO o ≥7,5% con DMO. 
3. Mujeres premenopáusicas y varones <50 años y dosis ≥7,5 mg/día 

de prednisona que además presenten alguna de las siguientes: 
a) fractura previa por fragilidad.
b) baja DMO (Z ≤-3).

Por otra parte la Guía de Prevención y tratamiento de la Osteoporosis 
inducida por Glucocorticoides de la SEMI (Sociedad Española de Medicina 
Interna) propone18:
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Algoritmo terapéutico, recomendado por la SEMI (sociedad española de Medicina Interna)

Con qué tratar: 
Los bifosfonatos son los fármacos de primera línea en el tratamiento de la 

OIC para pacientes con riesgo de fractura moderado o alto, basándose en su 
eficacia, seguridad y bajo costo. El zoledronato (intravenoso), la teriparatida 
y el denosumab son opciones de segunda línea para pacientes con alto ries-
go de fractura con glucocorticoides que no pueden tolerar los bisfosfonatos 
orales. Si el paciente presenta varias fracturas vertebrales, está justificado el 
tratamiento con teriparatida.

Fármacos específicos: 

1. Antirresortivos.
 El risedronato y el alendronato son los fármacos de elección. El 

primero es el que cuenta con mayor evidencia y está aprobado 
para esta indicación en España. Antes de iniciar el tratamiento 
con bifosfonatos, se debe estimar el aclaramiento de creatinina 
con la fórmula de Kokroft-Gault; cuando esté por debajo de 30 



165

aCtualizaCionEs En rEumatología

ml/mn, debe reducirse la dosis al 50% o duplicarse el intervalo 
entre dosis. 

 Según la SER, el tratamiento farmacológico de elección lo cons-
tituyen los BF orales (ácido risedrónico y ácido alendrónico) o el 
ácido zoledrónico iv ya que estabilizan o incrementan la DMO y 
reducen el riesgo de fracturas vertebrales en comparación con los 
grupos control. Según las fichas técnicas, los fármacos que tienen 
indicación en la OP por glucocorticoides en España son teripara-
tida, ácido risedrónico y ácido zoledrónico. En pacientes con in-
tolerancia o contraindicación a BF o que tengan muy baja DMO 
(T-score ≤ -4), se puede valorar tratamiento con teriaparatida y en 
segundo lugar con denosumab.

 Denosumab es un anticuerpo frente a RANKL, también con acción 
antiresortiva sobre el remodelado óseo, que es utilizado para el tra-
tamiento de la osteoporosis primaria. Debido a que denosumab no 
es filtrado por los riñones, puede ser una opción terapéutica para 
los pacientes con disfunción renal que no toleren los bifosfonatos. 
Estudios posteriores publicados en Arch Osteoporos (2017), rea-
lizado sobre una población japonesa concluye que Denosumab es 
eficaz y seguro en la prevención de la resorción ósea y la pérdida de 
DMO en pacientes tratados con GC a largo plazo para enferme-
dades inflamatorias. Este es el primer estudio que muestra un au-
mento significativo no solo de la DMO en la columna lumbar sino 
también de la DMO del cuello femoral en la osteoporosis inducida 
por GC después de la terapia con denosumab. En un estudio más 
reciente doble ciego de 24 meses de duración, denosumab se mos-
tró superior a risedronato tanto en el aumento de la DMO verte-
bral como la de cadera, con un similar perfil de seguridad SAAG21.

 En pacientes que inician o ya reciben glucocorticoides, la admi-
nistración de denosumab durante 12 meses ha demostrado un 
aumento en la DMO significativamente mayor que con ácido ri-
sedrónico, por lo que la European Medicines Agency (EMA) ha 
recomendado añadir en la ficha técnica de denosumab una nue-
va indicación: el tratamiento de la pérdida de DMO asociada al 
empleo prolongado de glucocorticoides en pacientes adultos con 
riesgo elevado de fractura.

 Según diferentes sociedades científicas y grupos de expertos, el 
concepto de vacaciones terapéuticas no debe aplicarse a otros fár-
macos como denosumab, ya que su retirada puede conllevar un 
aumento de remodelado óseo, con descenso de la DMO y un in-
cremento del riesgo de fractura, incluyendo fracturas múltiples tras 
su suspensión. Por este motivo, concluyen que si se decide sus-
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pender por algún motivo el tratamiento con denosumab, se debe 
contemplar siempre un tratamiento alternativo12.

2. Osteoformadores.
 Teriparatida es un análogo de la PTH obtenido mediante la técnica 

recombinante de ADN (PTH1-34). El comité opina que la PTH 
1-34 podría estar indicada en casos especialmente graves (múltiples 
fracturas o descensos extremos de DMO).

 Este agente análogo aumenta la función osteoblástica y disminuye la 
apoptosis de los osteocitos. El uso de teriparatida a dosis de 20 µg/día 
subcutáneo debe ser considerado como tratamiento para la OIG, de-
bido a que aumenta significativamente la densidad mineral ósea en 
este grupo de pacientes, además de reducir las fracturas vertebrales.

 Según las recomendaciones de grupos internacionales, el tratamien-
to elegido debe mantenerse tanto como dure la terapia con glucocor-
ticoides y al menos 6 meses después de suspender el glucocorticoide, 
salvo que existan fracturas, en cuyo caso se continuará.

B) OsteOPOROsis inducida POR inhibidOR de aROmatasa

El cáncer de mama (CM) es la neoplasia más común en las mujeres y la 
principal causa de mortalidad relacionada con el cáncer femenino22. Una 
de cada ocho mujeres desarrollará CM durante su vida, y representa casi 
una cuarta parte (23%) del total de casos de cáncer y 14% de todas las muer-
tes relacionadas con él. Los inhibidores de la aromatasa (IA) actualmente se 
consideran el tratamiento adyuvante estándar de oro para mujeres postme-
nopáusicas con CM con receptores hormonales positivos23. 

La enzima aromatasa convierte a los andrógenos en estrógenos, propor-
cionando la principal fuente de estrógenos endógenos después de la meno-
pausia. Los IA actúan inhibiendo dicha enzima, por lo que disminuyen los 
estrógenos y por lo tanto, el aumento la pérdida de masa ósea y el mayor 
riesgo de fractura es un efecto secundario esperado de dicha terapia24.
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Estructura cristalográfica de la aromatasa citocromo P450 humana

Fig.2 . Conversión de andrógenos a estrógenos mediados por la enzima aromatasa. Adaptada 
de Gruber CJ, Tschugguel W, Schneeberger C, Huber JC. Production and actions of estro-

gens. N Engl J Med. 2002;346:340-52.
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Los IA se categorizan en dos tipos:

Inhibidores esteroideos irreversibles, tales como el exemestano  -
que forman una unión permanente con el complejo de la enzima 
aromatasa.
Inhibidores no-esteroideos, tales como el anastrozol y letrozol y  -
que inhiben la enzima por competición reversible.

Los tres producen una marcada reducción de los estrógenos circulantes en 
la mujer posmenopáusica al bloquear la conversión por la enzima aromatasa 
de andrógenos a estrógenos. Esta acción deja a la mujer sin los estrógenos 
residuales, que se producen tras la menopausia, como el estradiol residual y 
la estrona. Así pues, las pacientes que inician tratamiento con inhibidores de 
la aromatasa son firmes candidatas a presentar osteoporosis.

Durante décadas, el tamoxifeno ha sido el estándar para la terapia hormonal 
adyuvante en mujeres postmenopáusicas con cáncer de mama en estadio tem-
prano positivo para receptores hormonales porque reduce significativamente 
el riesgo de recidiva tumoral y mejora la supervivencia del paciente. También 
se ha informado que el tamoxifeno tiene un efecto mitigante débil sobre la 
pérdida de masa ósea resultante de la deficiencia de estrógenos en mujeres 
postmenopáusicas con cáncer de mama. Sin embargo, el uso de tamoxifeno 
se asocia con varios efectos secundarios poco comunes pero potencialmente 
mortales, incluidos eventos tromboembólicos y cáncer de endometrio. 

Más recientemente se ha demostrado que los inhibidores de la aromatasa 
mejoran la supervivencia libre de progresión y tienen menos efectos adversos 
potencialmente mortales en comparación con el tamoxifeno en mujeres con 
cáncer de mama en estadio temprano positivo para el receptor estrogénico.

En consecuencia la Sociedad de Oncología Clínica (ASCO) de los EEUU 
ha recomendado la terapia hormonal con inhibidores de la aromatasa en di-
chas pacientes25.

Fisiopatología de los inhibidores de la aromatasa en el hueso.
El uso de los inhibidores de la aromatasa se asocia con pérdida ósea y 

aumento del riesgo de fracturas al disminuir la producción de estrógenos. La 
deficiencia de estrógenos induce la producción de citoquinas pro-inflama-
torias como TNF, la cual estimula la osteoclastogénesis directamente y por 
medio de la producción de RANKL en las células precursoras de la medula 
ósea. Adicionalmente la respuesta de los osteoclastos se incrementa y se pro-
duce regulación al alta del RANK. 

El denosumab, un anticuerpo monoclonal completamente humano que 
inhibe específicamente su RANKL, suprime la resorción ósea. Un estudio de 
fase II controlado con placebo demostró que el tratamiento con denosumab 
durante hasta 2 años aumentaba la densidad mineral ósea (DMO) en todos 
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los sitios esqueléticos medidos en mujeres postmenopáusicas con baja masa 
ósea. Sobre la base de estos hallazgos, evaluamos los efectos del denosumab 
en la DMO en mujeres con cáncer de mama no metastásico sometidas a un 
tratamiento adyuvante con inhibidores de la aromatasa.

¿A quién tratar?
Las guías de oncología y de la International Osteoporosis Foundation 

(IOF) aconsejan la DXA para decidir si se inicia tratamiento para la OP en 
mujeres que reciben inhibidores de aromatasa y en varones en terapia de 
privación androgénica4.

La terapia de IA se asocia con una pérdida promedio del 2% de la DMO 
de la columna lumbar por año. Esto se compara con una pérdida anual pro-
medio de 0.5% en mujeres ancianas en general y hay evidencia de que los 
efectos de las IA sobre el hueso cortical y sobre la fuerza ósea están muy 
subestimados por DXA23.

El riesgo absoluto de fractura en mujeres tratadas con IA durante 5 años 
varía entre 1% y 18%, la última cifra, derivada de una base de datos de muje-
res con 4-5 años de tratamiento, está respaldada por datos del grupo placebo 
en ABCSG-18 que muestra una tasa de fractura del 9,6% después de tres 
años y del 26% después de siete años. Cuando se comparó el letrozol con el 
tamoxifeno en el estudio BIG1-98, las tasas de fracturas fueron de 8,6 frente 
a 5,8%. Se observan efectos adversos similares con exemestano.

El riesgo de fractura es de 2 a 4 veces mayor en las mujeres tratadas con 
IA complementarias que con tamoxifeno o placebo. En esta línea, existen 
diferentes meta-análisis que incluyen ensayos clínicos controlados aleatori-
zados que han demostrado una asociación entre el tratamiento prolongado 
con IA y un aumento del riesgo de fracturas óseas, con un incremento entre 
el 34% y el 59%.

Por otro lado, en un estudio de cohorte que incluyó a 1.775 pacientes que 
iniciaron la terapia con inhibidores de la aromatasa a largo plazo, el riesgo de 
fractura osteoporótica fue similar al de la población general. Cabe destacar 
que en este estudio las mujeres tratadas con IA presentaban un índice de masa 
corporal basal más alto, una mayor densidad mineral ósea y una menor preva-
lencia de fractura previa al inicio del estudio que la población general26.

En el estudio B-ABLE27, estudio de cohorte prospectivo, no seleccionado, 
observacional y clínico que incluyó 943 pacientes postmenopáusicas diag-
nosticadas de cáncer de mama receptor de estrógenos positivo, tratadas en 
el Hospital del Mar de Barcelona y en el que las participantes se reclutaron 
al inicio del tratamiento con IA (letrozol, exemestano o anastrozol) y fueron 
tratadas durante 5 años, de acuerdo a las recomendaciones de la American 
Society of Clinical Oncology, empezando dentro de las 6 semanas después 
de la cirugía ó 1 mes después del último ciclo de quimioterapia8. Este estudio 
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se ha centrado en la evaluación de los factores de riesgo de fractura incidente 
en dicha cohorte. 

Como resultado, el 5,4% sufrieron una fractura, la mayoría durante el 
tratamiento con IA, aunque un 21,5% ocurrieron durante el primer año des-
pués de finalizar la terapia. La mayoría de las fracturas que se dieron fueron 
vertebrales clínicas (29,4%) y de Colles (31,4%). 

En él, el principal factor de riesgo detectado es el diagnóstico de osteo-
penia u osteoporosis seguido de los valores de β-CTX (isómero beta del 
telopéptido carboxiterminal del colágeno I) elevados. El sobrepeso también 
surgió como factor de riesgo para la identificación de pacientes con fractura 
de húmero. Asimismo, el cálculo del FRAX resultó útil para identificar algu-
nas pacientes con alto riesgo de fractura principal y de cadera.

En conclusión, el diagnóstico de osteopenia u osteoporosis, junto con ni-
veles elevados de β-CTX podría detectar pacientes tratadas con IA con riesgo 
alto de padecer una fractura incidente. El tratamiento previo con tamoxifeno 
parece no afectar al riesgo de fractura.

También se evaluó el riesgo de fractura con la herramienta FRAX a tiempo 
basal (previo tratamiento con IA) situando la mayoría de estas pacientes en 
niveles de riesgo intermedios/bajos en el momento que entran en el estudio. 

Una limitación de la herramienta FRAX es que no tiene en cuenta el trata-
miento con inhibidores de la aromatasa, con lo que posiblemente el riesgo de 
fractura se encuentra infraestimado en nuestra cohorte. De todas maneras, el 
25% de las pacientes con fractura tenían valores de alto riesgo con lo que este 
índice podría tenerse en cuenta a la hora de detectar pacientes de riesgo27.

Indicaciones según las guías
Las guías clínicas para la prevención y el tratamiento de la osteoporosis 

inducida por la IA están disponibles en muchos países. En 2012, la Sociedad 
Europea de Aspectos Clínicos y Económicos de la Osteoporosis (ESCEO) 
publicó una guía sobre la prevención de la pérdida ósea y las fracturas en 
mujeres postmenopáusicas tratadas con IA. 

Las recomendaciones clave incluyen:

Todas las mujeres que comienzan la terapia de IA deben ser eva- -
luadas por su riesgo inicial de sufrir una fractura por fragilidad, 
usando el examen DXA, la evaluación bioquímica y la evaluación 
de todos los factores de riesgo clínicos con la herramienta FRAX®.
Se debe dar un consejo general sobre las actividades apropiadas de  -
ejercicio físico y la ingesta de vitamina D y calcio.
El tratamiento antirresortivo debe pautarse cuando así se precise. -
La ESMO (European Society for Medical Oncology) de una ma- -
nera esquemática a las pacientes que requieren tratamiento con IA, 
propone el siguiente algoritmo.
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ESMO Guidelines working Group.Ann Oncol. 2014 sep;25 Suppl 3

¿Con qué tratar?
Hasta ahora los fármacos que han demostrado ser eficaces en la prevención 

de osteoporosis de las pacientes tratadas con inhibidores de la aromatasa son:
Según los resultados de los estudios realizados con los bifosfonatos, por 

la ABCSG (Austrian breast and colorectal study group) -12, los datos de la 
DMO demuestran que el zoledronato, al inicio del tratamiento con IA pue-
de prevenir eficazmente la pérdida ósea en mujeres postmenopáusicas. 

Por otra parte el estudio “The Adjuvant Denosumab in Breast Cancer 
Trial (ABCSG-18)” demostró un incremento en la DMO en columna y ca-
dera, así como una reducción significativa del riesgo de cualquier fractura 
clínica en mujeres postmenopáusicas con cáncer de mama hormonosensible 
tratadas con denosumab28.
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introducción

La osteoporosis es la enfermedad metabólica ósea más frecuente, se ca-
racteriza por ser un trastorno esquelético sistémico crónico asociado a 

baja masa ósea, alteración de la microarquitectura del tejido óseo y fragi-
lidad esquelética, lo que conlleva una disminución de la resistencia ósea 
y un mayor riesgo de fractura. Las fracturas osteoporóticas son una causa 
importante de morbilidad y mortalidad en todo el mundo, especialmen-
te en los países desarrollados y confieren una carga económica sustancial. 
Aproximadamente 2,7 millones de fracturas de cadera ocurrieron en todo 
el mundo en 2010, de las cuales el 51% eran potencialmente prevenibles. 
Se estima que los costes anuales asociados con la osteoporosis superan los 
37.000 millones de euros en la UE y los 19.000 millones de dólares en 
EE. UU., y se espera que los gastos aumenten con el envejecimiento de 
la población. Las fracturas más frecuentemente asociadas a la osteoporosis 
son la vertebral, la de cadera y la fractura de la extremidad distal del radio o 
fractura de Colles. Se ha estimado que el riesgo de un paciente con osteo-
porosis de sufrir alguna fractura durante el resto de su vida oscila entre el 
40-50% en la mujer y entre el 13-22% en el hombre, y, en el caso concreto 
de la fractura de cadera, el riesgo en una mujer de raza blanca es del 17,5%, 
mientras que en el varón es del 6%. 

El objetivo último en el tratamiento de la osteoporosis es minimizar el 
riesgo de sufrir nuevas fracturas. Se ha demostrado que la farmacoterapia 
eficaz reduce el riesgo de sufrir nuevas fracturas, los costes que estas produ-
cen y la morbi-mortalidad asociada. Como ocurre con otras enfermedades 
crónicas, el cumplimiento del tratamiento por parte de los pacientes con os-
teoporosis es subóptimo, lo cual ha demostrado que aumenta la morbilidad 
y el riesgo de sufrir fracturas. 
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En el año 2003 la Organización Mundial de la Salud definió el termino 
adherencia como el grado en el que la conducta de un paciente, en relación 
con la toma de medicación, el seguimiento de una dieta o la modificación 
de hábitos de vida, se corresponde con las recomendaciones acordadas con 
el profesional sanitario. Esta definición se basa en la propuesta realizada por 
Haynes y cols. del año 1976 para el término cumplimiento, aunque la prin-
cipal diferencia es que la adherencia requiere el consentimiento del paciente 
con las recomendaciones recibidas, y expresa una colaboración activa entre 
el profesional sanitario y el paciente en la toma de decisiones que afectan 
a su propia salud. Por el contrario, el término cumplimiento implica una 
conducta de sumisión y obediencia a una orden, propia de una relación pa-
ternalista entre los profesionales de la salud y el paciente. Sin embargo, los 
resultados clínicos de un tratamiento se ven afectados no sólo por cómo to-
men los pacientes su medicación, sino por cuánto tiempo lo hagan. Por esa 
razón, se utiliza el término persistencia para definir el tiempo durante el cual 
el paciente continúa con el tratamiento, es decir, la cantidad de tiempo que 
transcurre desde el inicio hasta la interrupción. En los países desarrollados, 
sólo el 50% de los pacientes crónicos cumplen con su tratamiento; cifras que 
inclusive se incrementan al referirnos a determinadas patologías con una alta 
incidencia. La adherencia al tratamiento se ha situado como un problema 
de salud pública y, como subraya la Organización Mundial de la Salud, las 
intervenciones para eliminar las barreras a la adherencia terapéutica deben 
convertirse en un componente central de los esfuerzos para mejorar la salud 
de la población y para lo cual se precisa un enfoque multidisciplinar. 

La adecuada adherencia al tratamiento no sólo es beneficiosa para la sa-
lud de los pacientes, sino que también resulta en una mejor relación coste-
efectividad de la terapia farmacológica de la osteoporosis.

adherencia al tratamiento de la osteoporosis

La adherencia al tratamiento de la osteoporosis es, en general, baja, ya que 
en el primer año el porcentaje de abandonos se encuentra entre el 30-50% en 
la mayor parte de los casos.

Los bifosfonatos constituyen el grupo de fármacos más utilizados en el 
tratamiento de la osteoporosis y son considerados de primera elección en 
el tratamiento de la osteoporosis en nuestro medio. Se ha demostrado que 
aumentan la resistencia ósea y reducen el riesgo de fracturas, se pueden ad-
ministrar por vía oral o intravenosa en una amplia gama de dosis e interva-
los de dosificación. Los bisfosfonatos tales como el etidronato, alendronato, 
ibandronato, risedronato y ácido zoledrónico han demostrado reducir el 
riesgo de fracturas vertebrales comparado con placebo. Tratamientos como 
alendronato y risedronato pueden prevenir las fracturas de cadera más que 
placebo. Pacientes tratados con alendronato y el ácido zoledrónico tuvie-
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ron una mejor eficacia para prevenir fractura de cadera. Al tratar a pacientes 
con osteoporosis con bisfosfonatos se debe de tener en cuenta determinados 
factores, entre los que se incluyen: qué tipo de bifosfonato usar, asegúrarse 
de que la medicación se toma correctamente, duración del tratamiento y el 
manejo de sus efectos secundarios. Otros tratamientos de uso frecuente en 
la osteoporosis serían el denosumab, la teriparatida y los moduladores selec-
tivos de los receptores de estrógenos.

El denosumab es un anticuerpo monoclonal completamente humano 
contra el activador del receptor del ligando del factor nuclear κB (RANKL), 
una molécula que es crucial para la formación, función y supervivencia de los 
osteoclastos. Denosumab se une a RANKL con alta afinidad y especificidad 
e inhibe la interacción RANKL/RANK, reduciendo así de manera reversi-
ble la resorción ósea mediada por osteoclastos. En estudios de fase 1 y fase 
2, se demostró que denosumab disminuye el recambio óseo y aumenta la 
densidad mineral ósea y en el ensayo FREEDOM (Fracture REduction Eva-
luation of Denosumab in Osteoporosis every six Months, NCT00089791), 
un estudio aleatorizado de fase 3 controlado con placebo, la administración 
subcutánea de denosumab 60 mg cada 6 meses durante 36 meses redujo sig-
nificativamente el riesgo de fracturas vertebrales y no vertebrales y redujo el 
riesgo de fractura de cadera en mujeres posmenopáusicas con osteoporosis. 
Además, en la extensión abierta de este estudio, la terapia con denosumab 
más allá del tercer año de tratamiento se asoció con una reducción adicional 
en la tasa de fracturas no vertebrales y se asoció con una baja tasa de fracturas 
vertebrales que persistió durante 8 años de administración continua, con un 
buen perfil de seguridad que se mantuvo constante a lo largo del tiempo.

La teriparatida es el fragmento N-terminal (1-34) de la hormona parati-
roidea humana endógena, es un agente osteoformador que estimula la for-
mación de hueso por efecto directo sobre los osteoblastos, lo que conlleva 
efectos positivos en el tratamiento de la osteoporosis y la prevención de frac-
turas osteoporóticas. Teriparatida ha demostrado reducir el riesgo de fractu-
ra tras 6-12 meses de iniciado el tratamiento. No obstante, para conseguir 
una máxima eficacia del mismo, tanto en hueso trabecular como cortical, 
diversos grupos de expertos coinciden en que es recomendable mantenerlo 
durante 2 años, que es el período máximo aprobado.

En estudios aleatorizados controlados con placebo que incluyeron mujeres 
posmenopáusicas con osteoporosis, los moduladores selectivos de los recep-
tores de estrógenos fueron eficaces para aumentar la densidad mineral ósea en 
la columna lumbar, cuello femoral y cadera total. También han demostrado 
disminuir el riesgo de fracturas vertebrales y, por lo tanto, están indicados para 
la prevención y tratamiento de la osteoporosis posmenopáusica.

En la revisión realizada por Fatoye y cols. observaron que la persistencia 
media global del tratamiento de la osteoporosis con bifosfonatos orales a los 
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6 meses, al año, 2 años y 3 años varió desde el 34,8% al 71,3%, del 17,6% al 
74,8%, del 12,9% al 60,6% y del 21% al 40% respectivamente. La persistencia 
a los 6 meses del ibandronato, alendronato y risedronato osciló del 29% al 
57,3%, del 45,5% al 79% y del 46,8% al 77%, respectivamente. Los datos de 
persistencia al año para alendronato fueron del 12,6% al 70,1%, risedronato 
del 15,8% al 68%, y para el ibandronato del 18,4% al 58,5%. La persistencia 
a 2 años de los bisfosfonatos orales fue menor del 30%. Situándose la per-
sistencia a 3 años entre el 21% y el 40%. En cuanto a la adherencia a los 3 
meses la proporción de pacientes adherentes al alendronato y el risedronato 
fue del 72,8% (diario) y del 80% (semanal). A los 6 meses de seguimiento la 
adherencia se situó entre el 55,6% y el 90%. Al año la adherencia esta entre 
el 31,7% al 72%. A los 2 años la adherencia está entre el 34,5% y el 47,9%. Y 
a los 3 años entre el 23% y el 47,9%. 

En otra revisión realizada por Koller y cols. donde valoraron la adherencia 
y persistencia a los tratamientos parenterales utilizados en la osteoporosis 
obtuvieron los siguientes datos: 

La adherencia al ibandronato intravenoso a los 6 meses fue del 83%, al 
año varió del 21 al 72% (mediana 47,3%), a los 18 meses osciló entre el 43 
y el 49%. La adherencia a los 2 años osciló entre el 15 y el 58% (mediana 
36,5%). Mientras que la persistencia al ibandronato intravenoso a los 6 me-
ses osciló entre el 51 y el 75% (mediana 68%), al año osciló entre el 31 y el 
58% (mediana 47,5%) y a los 2 años varió del 13 al 35% (mediana del 25%).

La persistencia a la segunda dosis del ácido zoledrónico osciló entre el 
34 y el 73% (mediana 42%), a la tercera dosis entre el 20 y el 54% (mediana 
35,8%) y a la cuarta dosis fue del 40%. La adherencia al ácido zoledrónico a 
los 2 años fue del 82%.

La persistencia a la segunda dosis de denosumab osciló entre el 61 al 100% 
(mediana 81%), a la tercera dosis entre el 46 y el 99% (mediana 64,1%), a la 
cuarta dosis entre el 36 y el 99% (mediana 45,5%), a la quinta dosis entre el 
28 y el 40% (mediana del 35%) y a la sexta dosis del 26%. La adherencia al 
denosumab a los 12 meses fue del 92,5% y a los 24 meses del 88,1%.

La adherencia a la teriparatida a los 6 meses osciló entre el 45 y el 94% 
(mediana del 56%), al año entre 21 y 89% (mediana 53%), a los 18 meses 
entre el 56 y el 83% (mediana 69,5%) y a los 2 años entre el 37 y el 68% 
(mediana 40%). La persistencia a la teriparatida a los 6 meses varió del 25 
al 93% (mediana 62%), al año entre el 10 y el 87% (mediana 55%), a los 18 
meses entre el 15 y el 79% (mediana 26%) y a los 2 años entre el 10 y el 69% 
(mediana del 29,5%).

Ziller y cols. observaron unas tasas de adherencia a los Moduladores se-
lectivos de los receptores de estrógenos (SERM) del 67% a los 6 meses, 56% 
a los 12 meses, 48% a los 24 meses y 35% a los 36 meses.
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motivos de la Baja adherencia

La escasa adherencia al tratamiento en la osteoporosis es dependiente de 
muchos factores. La pobre o nula sintomatología y la condición de cronici-
dad de la osteoporosis son algunos de los más importantes. Otros factores 
que influyen en la adherencia son dependientes del paciente: la edad, su 
estado de salud, su situación socio-cultural; otros, de la actuación médica 
(motivación, seguimiento, realización de pruebas que objetiven el estado de 
la enfermedad), y, por último, hay factores dependientes del tipo de fármaco 
empleado en el tratamiento: efectos secundarios, eficacia, vía de administra-
ción y frecuencia de administración.

razOnes ReLaciOnadas cOn eL Paciente

La edad, el entorno cultural y social del paciente, el nivel de educación, así 
como su personalidad, condicionan el resultado del tratamiento. Algunos pa-
cientes no cumplen el tratamiento debido a la creencia de que no han sido 
tratados correctamente o de que el medicamento no es efectivo, o también por 
comprender con dificultad las explicaciones médicas relacionadas con el trata-
miento. Otras veces la causa es un simple olvido o dificultades a la hora de con-
seguir la medicación. La depresión o la existencia de trastornos cognitivos como 
el Alzheimer también son de las principales razones para el incumplimiento. 

Los factores asociados con el paciente relacionados con una menor ad-
herencia a la medicación en la osteoporosis incluyeron el sexo masculino, 
tabaquismo, niveles de educación más bajos, conceptos erróneos sobre la 
osteoporosis y la falta de beneficios percibidos de la terapia. Así como la po-
limedicación y los antecedentes de enfermedad gastrointestinal.

razOnes ReLaciOnadas cOn eL fáRmacO

Efectos adversos: la interrupción del tratamiento debido a la aparición de 
efectos adversos es una de las causas más comunes de incumplimiento. Éstos 
pueden ser la causa del abandono de la pauta terapéutica o pueden aparecer 
también como consecuencia de la falta de seguimiento de las recomendacio-
nes médicas sobre las pautas de dosificación.

Características del principio activo: farmacodinamia, farmacocinética, forma 
farmacéutica y características organolépticas. Es frecuente que el paciente 
abandone el tratamiento si no observa un resultado beneficioso derivado de 
su utilización a corto plazo. 

Un factor importante que conduce al incumplimiento es la complejidad 
del régimen terapéutico del paciente, que produce asimismo un aumento de 
la probabilidad de error en la toma de la medicación. Por ello, la simplifica-
ción del tratamiento aumenta la adherencia del paciente a la terapia y de este 
modo la probabilidad de resultados positivos.
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Coste: el incremento en el precio de los fármacos, así como el aumento 
del copago de los medicamentos financiados públicamente, origina un in-
cremento en el gasto en medicamentos para el paciente y, por lo tanto, puede 
constituir una barrera para el cumplimiento del régimen terapéutico.

razOnes ReLaciOnadas cOn La enfeRmedad

En general las enfermedades crónicas como la osteoporosis, son las que 
presentan mayores índices de incumplimiento con respecto a las enferme-
dades agudas. La pobre o nula sintomatología que conlleva la osteoporosis 
influye negativamente en la adherencia terapéutica. 

razOnes ReLaciOnadas cOn eL PROfesiOnaL sanitaRiO

La falta de tiempo en la comunicación médico-paciente, especialmente 
en niveles básicos asistenciales, unido a dificultades en la comunicación en-
tre ambos, constituye un motivo para el abandono del régimen terapéutico. 
En algunos casos, sobre todo en enfermedades crónicas, es necesario moni-
torizar periódicamente al paciente para garantizar el éxito del tratamiento.

De todos los factores anteriormente mencionados, algunos de ellos han sido 
identificados como clave y predictores de una baja adherencia a la medicación. 
Éstos son: falta de conocimiento de la enfermedad, del régimen terapéutico y 
de las consecuencias del incumplimiento por parte del paciente; falta de una re-
lación adecuada entre el paciente y el médico, complejidad y larga duración del 
tratamiento, enfermedad asintomática, inadecuado seguimiento o falta de un 
plan elaborado sobre el abandono de la medicación; presencia de efectos adver-
sos, coste de la medicación y/o copago, no acudir a las citas médicas, presencia 
de problemas psicológicos como depresión o ansiedad, creencias y percepcio-
nes del paciente sobre la medicación y presencia de dificultades cognitivas.

consecuencias de la falta de adherencia

La osteoporosis sigue siendo en gran parte infradiagnosticada y un nú-
mero sustancial de pacientes con mayor riesgo de fracturas ni siquiera recibe 
tratamiento farmacológico o sólo suplementos de calcio y vitamina D. La 
brecha en el tratamiento de la osteoporosis se estimó entre el 25 y el 95% en 
países europeos. Incluso en ensayos aleatorizados, la persistencia y adheren-
cia al tratamiento disminuye con el tiempo, y cualquier reducción de la efi-
cacia del tratamiento causada por una adherencia subóptima, se ha observado 
en cierta medida en los ensayos clínicos.

Resulta evidente que los pacientes que toman regularmente la medica-
ción para la osteoporosis tienen mejores resultados, tanto en lo referente a 
los cambios en la densidad mineral ósea, como, más importante, en la reduc-
ción en la tasa de fracturas y en el descenso de la mortalidad.
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La falta de cumplimiento con el régimen terapéutico conlleva múltiples 
consecuencias, tanto clínicas como económicas, derivadas del incremento de 
la mortalidad o la morbilidad observado en los pacientes no cumplidores.

cOnsecuencias cLínicas

La falta de persistencia y adherencia a los medicamentos para la osteopo-
rosis conlleva una reducción en los beneficios potenciales de dichas terapias, 
tanto en las ganancias en la densidad mineral ósea como en el aumento del 
riesgo de fracturas por fragilidad.

Un estudio realizado por Siris y cols. en una amplia población de muje-
res postmenopáusicas de más de 45 años, a las que se le había indicado un 
bifosfonato como tratamiento de la osteoporosis, demostró que, tras 2 años 
de seguimiento, aquellas mujeres que tomaban el tratamiento correctamente 
(43%) tenían una reducción del riesgo de fractura, tanto vertebrales como no 
vertebrales, un 21% mayor que las pacientes que no seguían correctamente 
el tratamiento. Con anterioridad, Caro y cols. habían obtenido resultados 
similares, encontrando una reducción en la aparición de nuevas fracturas 
superior (un 16%) entre aquellas pacientes que eran cumplidoras frente a las 
que no lo eran. En este estudio el período de seguimiento fue también de 
2 años, y los fármacos evaluados calcitonina, terapia hormonal sustitutiva y 
bifosfonatos. Los mismos autores repitieron el estudio utilizando una base 
de datos más amplia, con una cohorte de más de 38.000 mujeres afectas de 
osteoporosis, y obtuvieron cifras similares: la escasa adherencia al tratamien-
to se asociaba a un incremento en el riesgo de fractura del 17% tras un se-
guimiento de 1,7 años. Estos resultados son corroborados por los obtenidos 
en otros estudios. 

Dos revisiones sistemáticas y metanálisis evaluaron el impacto de la ad-
herencia/persistencia a bifosfonatos orales sobre el riesgo de fractura. Los 
metaanálisis de Ross y cols. indicó que el riesgo de fractura estaba aumenta-
do en aproximadamente un 30% con la falta de adherencia y del 30 al 40% 
con la falta de persistencia. Del mismo modo, Imaz y cols. informaron que 
la baja adherencia a los bisfosfonatos orales se asoció significativamente con 
mayor riesgo de fractura no vertebral (riesgo relativo (RR) de 1,16), mayor 
riesgo de fractura de cadera (RR 1,28) y aumento riesgo de fractura vertebral 
(RR 1,43).

Los estudios que informan sobre la adherencia a la medicación para la os-
teoporosis y su relación con el riesgo de fractura se ha centrado principalmente 
en los bifosfonatos, aunque los datos de otros medicamentos (p. ej. teriparati-
da, raloxifeno o denosumab) también han revelado niveles subóptimos.

La no persistencia a denosumab podría conducir a importantes problemas 
de salud ya qué la interrupción del tratamiento con denosumab se ha asociado 
con pérdida rápida de hueso y mayor riesgo de fracturas vertebrales múltiples. 
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La mala adherencia a los medicamentos para la osteoporosis resultó en 
una reducción de aproximadamente el 50% en los beneficios potenciales ob-
servado en ensayos clínicos (en términos de prevención de fracturas y años 
de vida ajustados por calidad).

cOnsecuencias ecOnÓmicas

La deficiencia en el cumplimiento de los objetivos de salud trazados re-
percute, en la gran mayoría de las situaciones, en un aumento de los cos-
tes. Éstos se generan debido al aumento de hospitalizaciones y visitas a los 
centros ambulatorios y de urgencias, aumentos de dosis o cambios en la 
prescripción o aumento o realización de pruebas diagnósticas más invasivas. 
Estudios económicos también han sugerido que las intervenciones para me-
jorar la adherencia al tratamiento de la osteoporosis confieren beneficios de 
costo-efectividad.

estrategias para la mejora de la adherencia

Modificar los factores que influyen negativamente en el cumplimiento 
del tratamiento es uno de los objetivos que todos los profesionales debemos 
tener presentes cuando se prescribe una terapia antiosteoporótica. Hasta 
ahora, el mayor interés para mejorar la adherencia se ha centrado en los fac-
tores dependientes del fármaco. En general, los tratamientos farmacológicos 
para la osteoporosis tienen pocos efectos secundarios, y sólo algunos poco 
frecuentes pueden considerarse de gravedad. Por otro lado, con el tiempo se 
han ido desarrollando fármacos cada vez más eficaces y potentes, variando 
la vía de administración y alargando la frecuencia de dosificación, todo ello 
destinado, en último término, a mejorar la adherencia.

Muchos factores pueden afectar la adherencia a la medicación. Una única 
intervención podría funcionar en algunos casos, pero no para todos los pa-
cientes, también hay que recordar que no existe una única intervención para 
mejorar la adherencia. Por lo tanto, es de primordial importancia enfatizar 
en la necesidad de realizar correctamente el tratamiento, explicar el concepto 
de adherencia y hablar de adherencia con nuestros pacientes. Para Manejar 
adecuadamente la adherencia a la medicación, se recomiendan los siguientes 
pasos:

1. ¿Cuál es el problema de adherencia (inicio, implementación y/o 
persistencia)? Es clave identificar las causas de la falta de adherencia 
para poder modificarlas con los pacientes.

2. ¿Cómo medir la adherencia? Hay diferentes métodos disponibles 
para medir la adherencia a la medicación. La receta médica y las 
bases de datos son métodos adecuados para medir el inicio y la 
interrupción de la terapia, mientras que el monitoreo electrónico 
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es el método preferido para la implementación, aunque podría ser 
difícil de configurar en entorno de vida real. El uso de autoinfor-
mes o recuento de pastillas podrían ser métodos alternativos.

3. ¿Cuál es el motivo y cómo solucionarlo? Dado los numerosos fac-
tores potenciales para la no adherencia, es importante comprender 
las razones de la falta de adherencia de cada paciente y poder en-
contrar una adecuada solución personalizada.

 La educación del paciente y el asesoramiento, el seguimiento de la 
adherencia con retroalimentación y la simplificación de la dosis, 
incluido el régimen de dosificación flexible, se ha asociado con una 
mayor adherencia.

De manera general, las estrategias para mejorar la adherencia, se pueden 
agrupar en las siguientes categorías:

técnicas 
Normalmente dirigidas a simplificar el régimen de prescripción redu-

ciendo el número de dosis diarias con la utilización de formulaciones de 
liberación controlada o reduciendo el número de fármacos diferentes utili-
zando, por ejemplo, fármacos en combinación a dosis fijas.

Existen estudios cuyo objetivo fue recoger las preferencias de los pacien-
tes con osteoporosis respecto a los preparados farmacológicos para su trata-
miento en los que se observa que, por regla general, los pacientes prefieren 
la administración de fármacos en tomas más espaciadas. Un estudio mul-
ticéntrico aleatorizado y a doble ciego realizado por McClung y cols. para 
valorar la seguridad y eficacia de una única dosis intravenosa de 5 mg de 
ácido zoledrónico vs. 70 mg de alendronato semanal por vía oral, y realizado 
en 225 mujeres con osteoporosis postmenopáusica que previamente habían 
recibido tratamiento con alendronato semanal, obtuvo como resultado que 
el 78,7% de las pacientes expresaron su preferencia por el tratamiento anual 
intravenoso frente al semanal oral, al igual que manifestaron la mayoría de 
las pacientes participantes en un estudio similar realizado por Saag y cols.

La simplificación de la dosis, incluido el régimen posológico flexible, fue 
asociado con una mejor adherencia. Ofrecer un medicamento a los pacientes 
con instrucciones de administración menos estrictas como el uso de com-
primidos de risedronato gastrorresistentes que puedan tomarse después del 
desayuno se asoció con una mejor persistencia al tratamiento. Regímenes de 
dosificación más prolongado (como la inyección subcutánea cada 6 meses de 
denosumab o la inyección intravenosa anual de ácido zoledrónico) también 
pueden ser interesantes para mejorar la adherencia. Finalmente, un régimen 
flexible de dosificación (antes del desayuno; entre comidas; antes de acostar-
se) también se asoció con una mejor persistencia.
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cOnductuaLes

Las más comunes proveen al paciente de recordatorios o ayudas de me-
moria (a través de llamadas telefónicas, mensajes postales o correo electró-
nico), de sistemas de dosificación con alarmas que recuerdan la hora de la 
toma o de organizadores de medicación. Otra clase de intervención consiste 
en monitorizar la toma de medicación por medio de calendarios de cumpli-
miento donde se anota que se ha tomado la medicación, ofrecer recompen-
sas en caso de cumplimiento terapéutico, etc.

El seguimiento de la adherencia en la osteoporosis con la retroalimenta-
ción también se asoció con mejor adherencia. Stuurman-Bieze y cols. mos-
traron que una atención farmacéutica proactiva que incluya asesoramiento al 
inicio y a las 2 semanas y un seguimiento activo cada 3 meses por farmacéu-
ticos conduce a una mejor adherencia. Ducomlombier y cols. sugieren ade-
más que las llamadas de teléfono cada 2 meses para motivar a los pacientes 
para mantener una buena adherencia al tratamiento y para detectar cualquier 
dificultad en el cumplimiento de la prescripción se asoció con una mejora 
de adherencia.

educativas

Aproximaciones didácticas orientadas a que el paciente adopte volunta-
riamente una actitud positiva frente a la medicación a través del aumento 
de conocimiento sobre su enfermedad, el tratamiento y la importancia de la 
adherencia a éste.

Se ha demostrado que la educación y el asesoramiento del paciente me-
joran la atención post-fractura y el inicio del tratamiento. Como ejemplo 
destacado para el cuidado posterior a la fractura, el ensayo PREVOST sugirió 
que la información repetida oral y escrita sobre fracturas por fragilidad y el 
manejo de la osteoporosis por un administrador de casos aumentó el inicio 
del tratamiento antiosteoporótico. En otro estudio, la educación del paciente 
y la derivación al endocrinólogo por una enfermera se demostró que mejora 
el inicio de calcio y vitamina D. Asignar un coordinador de detección para 
identificar, educar y dar seguimiento a los pacientes con fracturas por fragi-
lidad e informar a sus médicos de la necesidad de evaluar la salud ósea tam-
bién se demostró que aumenta el inicio del tratamiento. Un cribado siste-
mático con la herramienta FRAX®, también aumentó el uso y la adherencia 
a los medicamentos contra la osteoporosis en el ensayo SCOOP realizado 
en el Reino Unido. Además, un programa escolar de educación sobre la os-
teoporosis (es decir, cuatro clases de 8 a 12 participantes durante 4 semanas), 
dirigida a la educación del paciente, se asoció con un mejor conocimiento de 
la enfermedad y un mayor inicio de tratamientos.
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de aPOyO sOciaL y famiLiaR

Las intervenciones incluidas en este grupo tienen como objetivo mejorar 
la adherencia a través de un buen soporte social (p. ej., programas de ayuda 
domiciliaria, concesión de ayudas para el pago de la medicación, prescripción 
de medicamentos con mejor relación coste-beneficio, etc.), y la implicación 
de la familia o los amigos en el control de la enfermedad y de la medicación.

diRiGidas aL PROfesiOnaL sanitaRiO, La administRaciÓn y La industRia 
faRmacéutica

Tienen como objetivo ayudar a médicos, enfermeras o farmacéuticos a me-
jorar la adherencia del paciente a través de programas educacionales sobre téc-
nicas de comunicación y enseñanza o estrategias conductuales normalmente 
basadas en recordar al médico la necesidad de abordar medidas preventivas con 
sus pacientes. En lo que respecta a la industria, las intervenciones deben ir diri-
gidas a la investigación y el desarrollo de formulaciones alternativas que permi-
tan simplificar la posología o facilitar la administración de medicamentos.

Mejorar la interacción del paciente y la toma de decisiones compartidas 
también puede conducir a mejorar el inicio del tratamiento y potencialmen-
te mejorar la adherencia. Diferentes guías clínicas y grupos internacionales 
recomiendan que la toma de decisiones compartida sea parte del tratamien-
to estándar. En la toma de decisiones compartida, ambas partes comparten 
información: el médico ofrece opciones y describe sus riesgos y beneficios, 
y el paciente expresa sus preferencias y valores. Brindar a los pacientes in-
formación de buena calidad sobre la osteoporosis, su riesgo y opciones de 
tratamiento son necesarios como un factor crucial para incrementar el diag-
nóstico y tratamiento de la osteoporosis.

El médico es, por tanto, un actor clave para mejorar la adherencia a la 
medicación. Como educador y socio en las decisiones sobre el tratamien-
to. El médico debe estar familiarizado con la evidencia médica, ser capaz 
de discutir información médica compleja de una manera que el paciente 
entienda y considerar apropiadamente las expectativas, creencias y preocu-
paciones del paciente. Por tanto, el médico debe facilitar la interacción con 
el paciente y él/ella, comprender las necesidades del paciente e investigar el 
tipo del tratamiento apropiado para los pacientes (por ejemplo, régimen de 
dosificación).

cOmbinadas

Realizan varias intervenciones de forma paralela.
A la vista de los resultados, es evidente que la inclusión en el arsenal 

terapéutico de la osteoporosis de fármacos más potentes, que pueden ad-
ministrarse a intervalos de tiempo más separados y por vías que ocasionan 
menos efectos secundarios, aumenta considerablemente la adherencia al tra-
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tamiento; pero no podemos olvidar que junto a estas mejoras farmacológicas 
se deben abordar otros factores de la adherencia relacionados con el propio 
paciente, así como proceder a una intervención médico-sanitaria que favo-
rezca y promocione el cumplimiento terapéutico.
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introducción

La Osteoporosis (OP), es una de las enfermedades más prevalentes del 
mundo y su consecuencia, las fracturas por fragilidad ósea, son un pro-

blema socio sanitario de gran magnitud por su impacto en la economía y en 
la salud de la población. La OP ocasiona una disminución de la resistencia 
ósea, concepto que engloba factores relacionados tanto con la densidad mi-
neral ósea (DMO) como con la calidad del tejido óseo1 y, que conlleva un 
aumento del número de fracturas en los pacientes2. 

Se considera fractura por fragilidad la ocasionada por un traumatismo de 
bajo impacto. Una caída, estando de pie o sentado, estaría incluida en este 
concepto. Las fracturas más frecuentes y relevantes son las del fémur proxi-
mal, la columna vertebral y el antebrazo distal3.

Se define OP en cualquiera de las siguientes circunstancias: 

T-score en columna lumbar, cuello femoral o cadera total  - ≤-2,5. 
Fractura femoral por fragilidad, independientemente del valor de  -
la DMO, en mujeres Postmenopáusicas y en varones >50 años. 
Fractura por fragilidad de vértebra, húmero proximal o pelvis en  -
mujeres postmenopáusicas y en varones >50 años, si se constata 
una DMO baja (T score ≤ -1,0). 

El objetivo principal en el manejo de la OP es la prevención de fracturas, 
por lo cual es prioritario identificar a los individuos con mayor riesgo de 
fractura4.

Algunos factores de riesgo (FR) como la edad, el antecedente de fractura 
y el empleo de glucocorticoides, entre otros, contribuyen al riesgo de fractu-
ra independientemente de la DMO. Los pacientes con una fractura reciente 
tienen un riesgo especialmente alto de sufrir una nueva fractura4.
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Recientemente se ha propuesto el término “riesgo inminente de fractura” 
para referirse a los pacientes con un riesgo elevado a corto plazo, como son 
aquellos con una fractura reciente, ancianos frágiles con caídas frecuentes o 
los pacientes tratados con glucocorticoides a dosis elevadas5, 6.

Tabla 1. Factores de riesgo clínicos de fractura

Debido a la gran influencia del estilo de vida en la evolución de la en-
fermedad y a las graves repercusiones tanto para la persona afectada como 
para el conjunto de la sociedad por su alta incidencia y el grado de afectación 
funcional que provoca la OP, la prevención se convierte en un pilar funda-
mental para evitar la aparición y, en su caso, la progresión de esta patología, 
cuya prevalencia es cada vez mayor7.

A causa de la gran importancia de la OP por su elevada prevalencia, la 
influencia directa en la calidad de vida de quienes la padecen, el aumento 
de la morbimortalidad y los costes sociosanitarios que se derivan de ella, 
es imprescindible la integración de todos los profesionales sanitarios en el 
abordaje de esta patología. Se necesita un enfoque multidisciplinar en el que 
trabajen conjuntamente Atención Primaria, Reumatología, Enfermería y es-
pecialistas en Traumatología, Rehabilitación y Ginecología, para conseguir 
un diagnóstico, tratamiento y control eficaz de estos pacientes, ofreciéndoles 
de este modo una atención integral y continuada en el tiempo.
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enfermería y osteoporosis

La Sociedad Española de Reumatología, en el libro Estándares de tiempo 
de proceso y calidad asistencial en reumatología, recomienda que en una unidad 
de reumatología haya una consulta de enfermería. En los últimos años se 
ha producido un incremento de los profesionales que realizan su actividad 
asistencial en las consultas de reumatología, sin embargo, aún no existen cri-
terios unificados sobre las tareas a llevar a cabo, habiendo diferentes modelos 
de asistencia y cuidados dependiendo de cada centro hospitalario.

La mayor parte del trabajo de estos profesionales deriva de su propia ini-
ciativa y está basado en el autoaprendizaje. Aun así, en estos centros se pone 
de manifiesto la importancia que supone el trabajo de la Enfermería para 
reducir la sobrecarga de los especialistas en lo que se refiere a la transmisión 
de información al paciente sobre su enfermedad, a la formación de éste y a 
un mayor control del manejo y la adherencia de los tratamientos.

Los profesionales de Enfermería han avanzado en conocimientos de las 
enfermedades óseas metabólicas y habilidades clínicas específicas para pla-
nificar, gestionar y evaluar el cuidado de pacientes con OP, pudiendo actuar 
en diferentes niveles de prevención y en diferentes entornos de atención de 
estos pacientes.

Los objetivos del profesional de Enfermería son:

Evitar las fracturas óseas, aumentando la adherencia a los trata- -
mientos que inhiben la resorción y estimulan la formación ósea.
Ofrecer consejos y hábitos saludables que amplíen la información  -
acerca de la OP en el paciente y su entorno social, para mejorar o 
prevenir esta enfermedad.
Elaborar un plan de cuidados personalizado para mejorar las con- -
diciones funcionales del aparato locomotor8.

La educación sanitaria es un campo muy importante en el trabajo que de-
sarrollamos los profesionales de Enfermería y, en la OP, al igual que en otras 
enfermedades crónicas, nuestro protagonismo es mayor dada la importancia 
de la adherencia terapéutica y de las recomendaciones no farmacológicas. Se 
comprueba diariamente que un paciente correctamente informado acerca de 
la enfermedad que le afecta y los autocuidados correspondientes, es capaz 
de adquirir hábitos saludables nuevos y modificar los no recomendables, 
disminuyendo el número de factores de riesgo. Hay evidencias suficientes 
para concluir que los factores nutricionales y del estilo de vida pueden afec-
tar positivamente la masa y función muscular y ósea y son razonablemente 
baratos y seguros.

Sin embargo, a pesar de todas las medidas preventivas disponibles para 
mejorar la calidad ósea, la prevalencia de las fracturas por fragilidad sigue 
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creciendo por el aumento de la esperanza de vida entro otros muchos facto-
res, siendo necesario aplicar un tratamiento adecuado en este tipo de pacien-
tes para intentar disminuir el riesgo de futuras fracturas.

proyecto de control de la fractura de cade-
ra en el consorcio hospital general univer-
sitario de valència

Aunque las fracturas osteoporóticas más frecuentes son las de vértebras, 
cadera y muñecas, es la de cadera la más grave, por su elevada mortalidad, su 
alto impacto económico, y las consecuencias personales y sociales que supo-
ne para los que la sufren. En pacientes mayores 60 años, en 2003 se estimó en 
España una prevalencia de 7,20 fracturas de cadera por fragilidad por 1.000 
habitantes/año9. Las repercusiones sobre la calidad de vida y el incremento 
de la mortalidad en este tipo de fracturas son muy relevantes: aproximada-
mente uno de cada seis pacientes fallece durante el primer año tras la fractura 
de cadera, mortalidad que también está incrementada a posteriori10, 11, 12. Un 
año después de una fractura de cadera, la mayoría de los pacientes no son ca-
paces de llevar a cabo actividades cotidianas como ir al mercado o conducir, 
y no vuelven a recuperar la autonomía13, 14. 

Durante los últimos 50 años se han dedicado un gran número de recursos 
para la investigación básica del metabolismo óseo, estudios epidemiológi-
cos, tratamientos farmacológicos, y manejo global de la OP. Hoy conocemos 
mucho más y mejor la enfermedad y su tratamiento. Se han identificado los 
factores de riesgo de padecerla, se han elaborado herramientas para la evalua-
ción de esos riesgos, y disponemos de técnicas no invasivas para el diagnósti-
co de la cantidad (DENSITOMETRÍA) y calidad del hueso (TBS). 

A pesar de todo ello, estamos muy lejos de controlar el avance de la OP 
que es considerada una “epidemia silenciosa” que afecta a la población mun-
dial. Las previsiones sobre la evolución de la OP no son halagüeñas. Si en el 
año 2000 se estimó que hubo 3,1 millones de nuevas fracturas osteoporóticas 
en Europa15, se prevé que, hacia el 2050, el número de fracturas de cadera 
aumente en casi un 135 %16. Las predicciones para otras regiones del planeta 
son igual de negativas y alarmantes17. 

No obstante, los pacientes siguen sin ser tratados a pesar de la evidencia 
de la fractura. En el estudio PREVENT, se estimó que de 7.713 ingresos por 
fractura de cadera en 14 hospitales españoles en 2004 a 2005, sólo se estable-
ció el diagnóstico y tratamiento de OP en un 8% de los casos18. Resultados 
semejantes se obtuvieron en el estudio COSMIS, valorando ingresos en los 
Servicios de Medicina Interna en diversos hospitales19.

En otro estudio más estudio reciente, los datos siguen siendo preocupan-
tes: antes de la fractura de cadera, un 18% de los pacientes estaban recibien-
do tratamiento farmacológico para prevenir la fractura osteoporótica y sólo 
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un 26% al alta hospitalaria. Por último, en un estudio nacional, un 25% de 
los pacientes en España recibieron tratamiento osteoporótico 3 meses des-
pués de la fractura18. Esta inquietante realidad ha dado lugar a la creación de 
un ambicioso proyecto internacional, impulsado por la IOF, el programa 
CAPTURE THE FRACTURE. Se trata de una campaña global destinada 
a facilitar la aplicación de modelos de atención al paciente, multidiscipli-
nar y coordinados, para la prevención secundaria de fracturas (http://www.
capture-the-fracture.org/) 

El Hospital General Universitario de València, ha sido pionero en el estu-
dio de enfermedades metabólicas óseas, siendo el Servicio de Reumatología 
y Metabolismo Óseo, una de las primeras Unidades de Metabolismo Óseo 
reconocidas por las Sociedades Científicas (FHOEMO y SEIOMM), de las 
que somos miembros y delegados en la Comunidad Valenciana.

Nuestro Servicio ha impulsado como parte primordial de su actividad, la 
atención a los pacientes con OP, intentando implementar todos los medios 
diagnósticos y terapéuticos disponibles, según los criterios de las Guías Clí-
nicas nacionales e internacionales. 

Por todos estos datos, consideramos indispensable controlar y tratar a pa-
cientes con antecedente de fractura de cadera, si bien, por las características 
y recursos humanos, nuestro proyecto es algo más limitado al mencionado 
de la IOF.

proyecto de control de la fractura de cadera

Desde el mes de marzo del 2019 y junto con el Servicio de Traumatología 
del Hospital General Universitario de València, se ha puesto en marcha un 
proyecto de atención y seguimiento de los pacientes ingresados por fractura 
de cadera osteoporótica. Con este proyecto se pretende que todos los pa-
cientes ingresados sean valorados durante su estancia hospitalaria y reciban 
tratamiento para la OP, adecuado a sus características y necesidades, antes del 
alta, para así evitar posibles fracturas futuras, ya que el riesgo que presentan 
si no son tratados es mucho más elevado.

Desde el Servicio de Traumatología se cursa interconsulta de todo pa-
ciente ingresado por fractura de cadera osteoporótica que cumpla los si-
guientes criterios: pacientes mayores de 50 años y que hayan sido ingresados 
por fractura de cadera osteoporótica, definida por haberse producido por un 
traumatismo de bajo impacto. Se excluyen los siguientes pacientes:

Pacientes que hayan presentado fractura de cadera por traumatis- -
mo de alto impacto (politraumatismos, accidentes, etc…).
Pacientes con fractura patológica. -
Pacientes que rechacen llevar tratamiento. -
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La enfermera de reumatología valora al paciente a través de un cuestiona-
rio en el que se reflejan los factores de riesgo, sus hábitos de vida (alimenta-
ción, deambulación…) y sus comorbilidades. 

Edad, sexo, peso, talla e IMC. -
Historia personal de fracturas por fragilidad. -
Historia familiar de fracturas (fractura de cadera de los padres). -
Fumador activo y consumo de alcohol. -
Diagnóstico de Artritis Reumatoide. -
Empleo de fármacos osteopenizantes (corticoides, inhibidores de  -
la aromatasa, antiepilépticos…) y posibles causas de OP secunda-
ria (diabetes mellitus tipo 1, osteogénesis imperfecta en adultos, 
hipotiroidismo no tratado, hipogonadismo o menopausia precoz, 
desnutrición crónica o malabsorción, y hepatopatía crónica).
Comorbilidades asociadas y tratamiento habitual. -
Empleo anterior o actual de tratamientos para la OP. -
Estado bucal. -
Ingesta de lácteos y alimentos ricos en calcio. -
Situación basal en su domicilio previa a la fractura (deambulación,  -
realización de actividades de la vida diaria…)
Número de caídas al año. -

Posteriormente se les solicita analítica con el perfil de metabolismo óseo 
(hemograma, VSG, coagulación, bioquímica general, función renal y hepáti-
ca, calcio, fósforo, perfil lipídico, proteinograma, niveles de 25 OH vitamina 
D, CTX, así como estudio tiroideo y paratiroideo) y densitometría, se les 
aplica la herramienta FRAX y se les instruye sobre medidas higiénicas (die-
ta, ejercicio, exposición solar, prevención de caídas...), proporcionándoles 
también consejos escritos. Posteriormente, durante el ingreso el paciente es 
valorado por el reumatólogo que inicia el tratamiento antes del alta y, según 
las características de los pacientes se subdividen en dos grupos, pacientes 
independientes y dependientes, variando con ello el posterior seguimiento. 
Si se trata de un paciente dependiente, los controles posteriores los realiza el 
médico de familia tras entregarle un informe completo con la valoración y 
el tratamiento pautado y, se programan controles telefónicos que se realizan 
por parte de enfermería cada 6 meses durante 2 años. En el caso de ser pa-
cientes independientes, el seguimiento se realiza por parte de Reumatología, 
con nuevas revisiones alternas (presenciales y/o telefónicas) entre los reu-
matólogos y enfermería a los 6, 12, 18 y 24 meses, esta última revisión con 
nuevo estudio densitométrico.
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Figura 1. Hoja informativa para los pacientes

Desde el Servicio de Reumatología, hemos elaborado un algoritmo para 
el seguimiento de los pacientes con fractura de cadera osteoporótica que se 
acopla a las características de los diferentes perfiles de pacientes y a los trata-
mientos que se les prescriba.

Con las visitas y controles telefónicos posteriores a la fractura se pre-
tende controlar la adherencia terapéutica, los posibles efectos adversos del 
tratamiento y la aparición de posibles nuevas fracturas, consiguiendo con 
ello un mejor control del paciente lo que conlleva un mayor cumplimiento 
y satisfacción por su parte e indirectamente un ahorro del gasto sanitario, ya 
que se tratan aquellos pacientes que realimente lo necesitan, se evitan futuras 
fracturas y se disminuye la morbimortalidad.
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Figura 2. Algoritmo a seguir en pacientes con fractura de cadera osteoporótica

resultados 

En los 2 primeros años desde la puesta en marcha de este proyecto, se 
han registrado un total de 828 fracturas de cadera osteoporóticas con una 
media de edad de 82,4 años, con un rango que va desde los 50 a los 101 años. 
A parte se incluyó a una paciente de 46 años, ya que cumplía los criterios de 
fractura de cadera osteoporótica con importantes factores de riesgo (IMC 15, 
uso de antiepilépticos, corticoterapia habitual por Enfermedad de Addison y 
caídas frecuentes por inestabilidad en la marcha).

Se han contabilizado un total de 608 mujeres (73,4%) y 220 hombres 
(26,6%) y, de todos ellos, 505 (60,9%) eran pacientes dependientes o par-
cialmente dependientes para las actividades de la vida diaria, por lo que les 



203

aCtualizaCionEs En rEumatología

suponía un inconveniente importante acudir a las consultas del hospital para 
las revisiones, haciendo en este caso el seguimiento exclusivamente de forma 
telefónica y, 323 (39,1%) independientes, por lo que se citaban posterior-
mente en consulta para su seguimiento.

331 pacientes (39,9%) habían presentado una fractura previa antes del 
ingreso y 47 pacientes (5,7%) 2 o más fracturas, con una media de 5,9 años 
desde la última fractura, siendo las de fémur y radio las más referidas con 92 
y 72 respectivamente. 

217 pacientes (26,2%) llevaban tratamiento para la OP y, 76 (9,2%) lo 
habían llevado en algún momento, pero no actualmente, reflejándose de esta 
forma la falta de terapéutica que persiste todavía hoy en día en torno a la 
OP. 163 de ellos (75,1%) sólo llevaban suplementos de calcio y vitamina D, 
25 pacientes (11,5%) estaban siendo tratados con Denosumab, 27 pacientes 
(12,4%) con Bifosfonatos, y 2 pacientes (0,9%) con Teriparatida.

Tras el estudio de toda la información registrada en las valoraciones de los 
pacientes, éstos han sido los datos recopilados:

Tabla 2. Datos recopilados tras la valoración de los pacientes

Variables Pacientes Porcentaje

Sexo 608 mujeres; 220 hombres 73,4%; 26,6%

Fracturas previas 331 39,9%

Padres con fractura de cadera 106 12,8%

Fumadores 54 6,5%

Ex fumadores 20 2,4%

Consumo de alcohol 6 0,7%

Fármacos osteopenizantes 96 11,6%

Artritis Reumatoide 19 2,3%

Tratamientos para la OP 217 26,2%

Fallecidos 194 23,4%

En cuanto a los valores obtenidos al aplicar la herramienta FRAX, la me-
dia se establece en un 21,3% para la fractura mayor osteoporótica, con un 
rango que va desde valores de 2,1 a 60% y, en un 12,2% para la fractura de 
cadera, oscilando en un rango entre el 0,1 y el 52%. Como se puede observar 
hay una gran variabilidad, sin embargo, los valores medios se encuentran por 
encima de los recomendados (SER: alto riesgo para fractura de cadera ≥3% 
y para fractura principal ≥10% sin DMO o ≥7.5% con DMO)10 estando, por 
tanto, ante una población de alto riesgo de sufrir una fractura osteoporótica.
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Otro aspecto valorado durante el ingreso es el riesgo de caídas a través de 
la escala Dowton, que valora aspectos relacionados con las caídas previas, los 
déficits sensoriales, los medicamentos utilizados, el estado mental y la deam-
bulación. Cuando la puntuación obtenida es igual o mayor a 3, se considera 
que es un paciente con un alto riesgo de caídas. En nuestro caso, la media ob-
tenida se sitúa en 3,4, lo que refleja que el perfil de los pacientes con fractura 
de cadera osteoporótica corresponde a un elevado riesgo de caídas.

En la valoración que se realiza del paciente durante el ingreso, también 
se obtiene información acerca de las patologías que presenta, ya que es in-
formación útil en el momento de pautar el tratamiento sobre todo en los 
aspectos de seguridad y, sobre el tratamiento utilizado, concretamente si 
llevan tratamiento considerado osteopenizante. En cuanto a las patologías 
de base de los pacientes destacan las enfermedades de riesgo cardiovascular 
(HTA, DM, DL…) en 697 pacientes (84,2%), demencia o Alzheimer en 205 
pacientes (24,8%), Insuficiencia Renal Crónica en 109 pacientes (13,2%) y 
antecedentes de cáncer de mama en 21 pacientes (2,5%).

En cuanto al tratamiento utilizado por estos pacientes, 96 pacientes 
(11,6%) llevaban fármacos considerados osteopenizantes: corticoides en 52 
pacientes (6,3%), antiepilépticos en 28 pacientes (9,9%) e inhibidores de la 
aromatasa en 16 pacientes (1,9%). 

Respecto a los valores analíticos, los valores medios obtenidos más rele-
vantes son:

Niveles de calcio: 10,8 mg/dl -
Niveles de vitamina D: 15,3 ng/ml -
Niveles de PTH: 77.1 pg/ml -

Destacan sobre todo los valores de vitamina D que se han detectado, 
mostrando una importante hipovitaminosis D en la población que refleja 
valores que van desde el 0,3 el más bajo a 107,1 el más elevado.

Todos los pacientes ingresados tras sufrir una fractura de cadera osteopo-
rótica han sido valorados y tratados según sus características y necesidades 
por el Servicio de Reumatología, excepto 13 pacientes (1,6%) que no quisie-
ron ser tratados y 49 pacientes (5,9%) fallecidos durante el ingreso. De los 
766 pacientes restantes (92,5%), todos han recibido suplementos de calcio y 
vitamina D y, tras valorar la situación del paciente y su grado de movilidad 
y riesgo de fractura, se han añadido tratamientos antirresortivos u osteofor-
madores (Figura 5):

Sólo suplementos de calcio y vitamina D: 218 pacientes (26,3%) -
Suplementos + Bifosfonatos: 180 pacientes (21,7%) -
Suplementos + Denosumab: 349 pacientes (42,1%) -
Suplementos + Teriparatida: 20 pacientes (2,4%) -
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Gráfico 1. Porcentaje de los diferentes tratamientos pautados tras la fractura de cadera

Posteriormente, los pacientes han sido remitidos a su médico de familia 
con un informe completo de la valoración y el tratamiento y las recetas ac-
tualizadas, cuando se trataba de personas dependientes, para así evitar des-
plazamientos innecesarios, pero con seguimientos telefónicos por parte de 
enfermería. Los pacientes independientes y autónomos, se han recitado en 
las consultas de Reumatología para ser valorados nuevamente en nuestro 
servicio a los 6, 12, 18 y 24 meses posteriores a la fractura, en visitas alternas 
(presenciales y/o telefónicas) entre los reumatólogos y enfermería, con nue-
vos controles analíticos y densitométricos.

Tras 2 años de seguimiento, haciendo revisiones cada 6 meses (telefónicas 
y/o presenciales), se han valorado 607 pacientes (73,3%). En todos los pa-
cientes se valora la adherencia terapéutica (preguntando sobre el tratamiento 
y revisando la prescripción electrónica) y la aparición de nuevas fracturas. 
Se han producido 26 nuevas fracturas (3,1%), 17 de ellas de la cadera con-
tralateral, 25 pérdidas (3,1%) debido a que se han trasladado de comunidad, 
deciden no seguir en el programa o no se consigue contactar con ellos y, 
145 nuevos fallecimientos (17,5%). En 38 pacientes (4,6%) se ha detectado 
un mal cumplimiento del tratamiento y no se ha detectado ningún evento 
adverso importante en ningún paciente.

Los pacientes que mantienen el seguimiento posterior en consulta, ade-
más de controlar adherencia y nuevas fracturas, se les realizan controles ana-
líticos en todas las visitas, y densitometría en la visita inicial y a los 2 años. 
En cuanto a los valores analíticos, destacan sobre todo los correspondientes a 



206

12. EnFErmEría Y ostEoporosis. proYECto dE Control dE la FraCtura dE CadEra En El ConsorCio Hospital gEnEral univErsitario dE valEnCia.

I. Balaguer Trull - C. Campos Fernández - A. Rueda Cid - C. Molina Almela - M.ª D. Pastor Cubillo - J. J. Lerma Garrido - J. Calvo Catalá

los niveles de Vitamina D, que se sitúan en una media de 37,1 ng/ml, lo que 
supone un incremento del 142,5%. Y, con respecto a los valores densitomé-
tricos, la media de los resultados, se sitúan en -2,3 para cadera y en -1,4 en 
columna lumbar, en el momento inicial y, -1,6 y -0,6 respectivamente, a los 
2 años, encontrando valores muy variables. Aunque estos resultados corres-
ponden a una osteopenia según la clasificación de la OMS, la fractura por 
fragilidad es criterio diagnóstico suficiente de Osteoporosis.

Hay que reflejar que durante los meses de mayor incidencia de la pan-
demia por COVID-19, se tuvo que suspender de forma momentánea la va-
loración de estos pacientes, debido a la falta de recursos humanos, ya que 
algunos miembros del Servicio se trasladaron a las unidades COVID con 
mayor presión asistencial y, debido al riesgo de contagio que suponía ya que 
muchos de estos pacientes eran positivos en COVID-19 antes del ingreso o 
durante su estancia hospitalaria. Durante este tiempo sí se cuantificaron los 
pacientes que ingresaron por fractura de cadera osteoporótica, con un regis-
tro total de 329 pacientes.

conclusiones

La puesta en marcha de este proyecto ha permitido conseguir que todos 
aquellos pacientes con fractura de cadera osteoporótica de nuestro Departa-
mento, puedan beneficiarse de un tratamiento adecuado a sus necesidades y 
de esta manera disminuir el riesgo de futuras fracturas, aumentado ya de por 
sí al tratarse de una población de alto riesgo.

Las diferentes estrategias de prevención secundaria de fractura publicadas 
se pueden resumir de la siguiente manera20:

Sobre el paciente - : la educación y citación para visita con o sin realiza-
ción de densitometría o, en caso de ingreso hospitalario, darle un 
informe con recomendaciones de tratamiento.
Sobre los médicos de Atención Primaria - : informe con recomendacio-
nes de tratamiento incluyendo resultado de la densitometría si está 
disponible. 
Unidades específicas de fractura - : las unidades que incluyen personal 
específico, sobre todo enfermeras especialistas supervisadas por 
médicos expertos en OP y fracturas, son las más rentables en pre-
vención secundaria21. 

Debido a las características de nuestro Servicio y a los recursos humanos 
disponibles, actualmente no es posible la creación de una unidad de coordi-
nación de fracturas (FLS: fracture liaison service), sin embargo, hemos consi-
derado necesario que todos estos pacientes que antes recibían el alta sin trata-
miento para la OP, hoy en día sí sean valorados y tratados con el fin de mejorar 
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su calidad de vida, evitar posibles fracturas futuras, disminuir la mortalidad e 
indirectamente, con todo ello, conseguir un ahorro del gasto sanitario.

Actualmente sólo se valoran las fracturas de cadera osteoporóticas, aun-
que en un futuro y si las condiciones lo permiten, lo ideal sería valorar todas 
aquellas fracturas osteoporóticas que ingresan en nuestro hospital en coordi-
nación con aquellos servicios responsables, aplicando, por tanto, el programa 
CAPTURE THE FRACTURE, impulsado por la IOF.

Con este proyecto, nuestro Sevicio recibió el “Premio Social FHOEMO 
2019” y, hemos sido finalistas en los premios BIC en los años 2019 y 2020 en 
la especialidad de “Fractura por fragilidad”.
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Tratamiento no farmacológico

de la osteoporosis
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La osteoporosis (OP) es una enfermedad sistémica del esqueleto carac-
terizada por una reducción de la masa ósea junto al deterioro en la mi-

croarquitectura, que lleva consigo una reducción de la resistencia ósea con 
un aumento de fragilidad y el riesgo de fractura.

La OP es la enfermedad metabólica ósea mas prevalente, aunque por su 
curso clínico silente (la disminución de la masa ósea por sí misma no pro-
voca síntomas) se desconoce su incidencia real. Por tanto se trataría de una 
patología asintomática hasta la producción de una fractura como consen-
cuencia de la disminución de la resistencia y masa ósea.

Como en todas las patologías el tratamiento de la OP no se limita a los 
distintos fármacos que se han comercializado para ello sino que podemos 
implemetar toda una serie de medidas no farmacológicas para conseguir 
unos resultados óptimos. Para ello en este capítulos nos moveremos enu-
merando distintas medidas no fármacológicas que pueden usarse en el tra-
tamiento de la OP en ocasiones cruzando la fina linea entre la prevención y 
el tratamiento.

Por eso desarrollaremos distintos apartados que nos ayuden realizar un 
tratamiento de la OP lo más completo posible. Hablaremos de:

Nutrición -
Cambios en el estilo de vida -
Tratamiento quirúrgico de la consecuencia de la OP: las fracturas -
Tratamiento rehabilitador-fisioterapia. -

nutrición

La nutrición desempeña un papel fundamental en la patogenia, preven-
ción y tratamiento de la osteoporosis. Sin embargo, la masa ósea va a depen-
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der de la actividad celular a lo largo del tiempo durante un periodo de años. 
Por lo tanto, las deficiencias agudas de nutrientes tienden a producir menos 
efectos sobre la resistencia ósea global, que es la principal preocupación en la 
OP, que aquellas mantenidas en el tiempo

Los nutrientes implicados fundamentalmente en presentar una mayor o 
menor DMO son: el calcio, la vitamina D y las proteínas. Otros implicados en 
la salud ósea aunque de menor importancia serían el fosforo, algunos oligoele-
mentos como el manganeso, magnesio, cobre o zinc o las vitaminas C y K.

a) caLciO

La masa ósea de un individuo está determinada por un componente 
genético sobre el que actúan una serie de factores mecánicos junto con 
factores ligados al estilo de vida y la nutrición. Por tanto, la masa ósea po-
tencial no puede alcanzarse ni mantenerse si la ingesta y la absorción de 
calcio son insuficientes. 

Por otro lado, la resorción ósea está controlada entre otros factores por la 
parathormona (PTH) que a su vez responde a los niveles de calcio extracelu-
lar, y no a la necesidad de mantener la masa ósea. De manera que si el calcio 
absorbido es insuficiente para satisfacer las demandas de crecimiento y/o las 
pérdidas mediante un aumento de la excreción, se estimulara la resorción y 
disminuirá la masa ósea. Además de lo anterior, una baja ingesta de calcio 
causa directamente un aumento de la fragilidad ósea a través de un aumento 
de remodelado estimulado por la PTH, mientras que cuando se absorbe una 
adecuada cantidad de calcio el remodelado estimulado por la PTH disminu-
ye inmediatamente.

El aporte adecuado de calcio es distinto en cada etapa de la vida. Una 
adecuada ingesta de calcio durante el desarrollo esquelético condiciona la 
masa ósea máxima. En edades avanzadas y, sobre todo en pacientes con OP, 
en las que las necesidades de calcio aumentan y la ingesta tiene la tendencia a 
disminuir aumentan las diferencias entre necesidades y aportes. En mayores 
de 65 años el aporte de calcio, ya sea en la dieta o mediante suplementos, se 
relaciona con el aumento de la densidad mineral ósea (DMO) y una dismi-
nución del riesgo de fracturas. Por todo lo anterior el National Institutes of 
Health y el institute of Medecine recomiendan y estiman que las necesida-
des de calcio en function de la edad son las siguientes:

1-3 años: 6 mg/día -
4-8 años: 1000 mg/día -
9-18 años: 1600 mg/día -
19-50 años: 1200-1300 mg/día -
> 50 años: 1400 mg/día -
Embazo y lactancia 1200 mg/día -
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La cantidad diaria adecuada de calcio debe estar comprendida entre 800 y 
1500 mg/día siendo su principal fuente los lácteos y derivados, tofu, algunas 
verduras y frutos secos o algunos crustaceos, pero también en alimentos en-
riquecidos que pueden estar disponibles localmente como zumos de fruta, 
pan y cereals fortalecidos para el desayuno…. (tabla 1).

TABLA 1: Alimentos ricos en calcio

alimento medida calcio
cantidad diaria

recomendada
(1300 MG/DÍA)

Leche semidesnatada Vaso,200 ml 240 ml 5 raciones

Bebida de soja,
enriquecida con calcio Vaso, 200 ml 178 mg 7 raciones

Yogurt desnatado
de frutas 1 unidad, 125 ml 210 mg 7 raciones

Queso azul Porción, 40g 195 mg 7 raciones

Queso camembert Porción, 40 g 94 mg 14 raciones

Queso edad porción 40g 318 mg 14 raciones 38 raciones

Brócoli hervido Porción, 85 g 34 mg 38 raciones

Col rizada Porción 95g 143 mg 9 raciones

Nueces 6 unidades 38 mg 34 raciones

Pasta de sésamo 1 cucharadita 129 mg 10 raciones

Sardinas en aceite Porción 100 g 500 mg 3 porciones

Pasta sin salsa Plato, 230 g 85 mg 15 raciones

Higos 4 pieza 506 mg 3 raciones

Tofu, habas de
soja al vapor 100g 510 mg 3 raciones

Se recomiendan suplementos de calcio cuando el aporte de calcio en la dieta 
es insuficiente y no se alcanza un mínimo de 100 mg/día. Se recomienda que 
los suplementos se fraccione y que el carbonato cálcico se administre con las 
comidas para optimizar su absorción. En los últimos años se ha descrito un po-
sible aumento de riesgo cardiovascular asociado a los suplementos de calcio, sin 
embargo las distintas sociedades científicas implicadas en sus posicionamientos 
no han encontrado suficiente evidencia científica en este efecto adverso.

Por otra parte, el calcio tiene una importancia decisiva para la prevención 
y tratamiento de la OP establecida (aquella en la que ya se han producido 
fracturas) ya que los fármacos capaces de aumentar sustancialmente la DMO 
presenta un menor efecto si no se dan en combinación con calcio.
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B) vitamina d:
de acuerdo con las recomendaciones de las FAO (Organización de las 

Naciones Unidas para la Alimentación y la Agricultura los requerimientos 
mínimos de vitamina D serían de 200 UI/día (5µg) en la infancia y adultos 
hasta 50 años, de 51 a 65 años de 400 UI/día (10 µg) y 600 UI (15 µg) en 
mayores de 65 años. En España, por su localización geográfica y caracterís-
ticas poblacionales se recomiendan 10-15 µg/día (400-600 UI/día) en > 65 
años. Sin embargo, en personas > 70 años, personas de piel oscura o escasa 
exposición solar como en institucionalizados estas necesidades podrían in-
crementarse hasta 1000 UI/día (25 µg/día). 

La determinación de vitamina D ha sido históricamente complicada. En 
la actualidad medimos niveles de 25 OH vitamina D, calcifediol o colecalci-
ferol en sangre que representa la suma de la ingesta y la producción dérmica 
(medida del aporte y reservas orgánicas = overall corporal)

Así definimos como una la concentración sérica deseable de 25 OH vita-
mina D unos niveles ≥ 30 ng/mL . Se considerarían unos niveles subóptimos 
aquellos entre 20-30 ng/mL, una deficiencia moderada o insuficiencia entre 
10-20 ng/mL y deficiencia severa < 10 ng/mL. 

Según las definiciones anteriores la insuficiencia de vitamina D es espe-
cialmente prevalente entre paciente osteoporóticas, sobretodo en postme-
nopáusicas y en personas con fracturas por fragilidad. En el estudio europeo 
SENECA, se observaron unos altos porcentajes de niveles bajos de calcidiol 
(25 OH vitamina D) durante los meses de invierno en personas mayores de 
80 a 86 años de edad. El porcentaje de deficiencia fue mayor en la cuenca 
mediterránea que en los países nórdicos, probablemente debido a que en es-
tos últimos los alimentos se enriquecen y suplementan con vitamina D. En 
la población española incluida en dicho estudio (56 individuos), el 52% de 
los varones y el 86% de las mujeres tenían niveles séricos menores de 12 µg/
día. En otro estudio realizado en España y Francia en mujeres osteoporóticas 
> 67 años demostró una alta prevalencia de déficit de vitamina D. En este 
estudio se observó que el 50% de las francesas y el 65% de las españolas en 
tratamiento para osteoporosis tenían niveles de 25 (OH) Vitamina D infe-
riores a 30 ng/mL.

La alta prevalencia de hipovitaminosis D en España es el resultado de 
una inadecuada exposición solar ya que las altas temperaturas implican una 
menor exposición, mayor uso de protectores solares…. Un estudio reciente 
observacional transversal realizado en nuestro país demuestra que el 63% de 
las mujeres postmenopáusicas que recibe tratamiento antiosteoporótico y el 
76% de las que no lo recibe, tenían niveles de 25 (OH) Vitamina D inferiores 
a 30 ng/mL, similar a lo encontrado en otros países. 

La hipovitaminosis D mantenida puede causar hiperparatiroidismo se-
cundario como consecuencia del aumento del recambio óseo, pérdida de 
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masa ósea, aumento de la debilidad muscular así como un aumento del ries-
go de fractura por fragilidad aumentando tanto el riesgo de fracturas ver-
tebrales como no vertebrales entre ellas, la de cadera. De ahí que todas las 
guías terapéuticas para el tratamiento de la osteoporosis recomienden los 
suplementos con calcio y vitamina D. Incluso hay estudios que demuestran 
una mayor eficacia de los bifosfonatos en el tratamiento de la osteoporosis en 
mujeres posmenopáusicas con osteoporosis.

La vitamina D tiene un doble origen, por una parte, se sintetiza en la piel 
por la influencia de la energía solar y la radiación ultravioleta (UVB) (lon-
gitud de onda entre 290-315 nm) (90%), y por otra, mediante la ingesta de 
fuentes naturales o alimentos fortificados (10%).

Durante la exposición solar, un precursor inmediato del colesterol, el 
7-deshidroxicolesterol (7-DHC) (provitamina D) de la piel absorbe la radia-
ción solar y la se transforma en previtamina D que, dependiendo de la tem-
peratura, sufre una isomerización a vitamina D. Posteriormente, la vitamina 
D pasa a la circulación sanguínea y se une a la proteína fijadora de la vitamina 
D (PFD). Para ser funcional, la vitamina D necesita de una primera hidroxi-
lación en el hígado donde se convierte en 25 hidroxicolecalciferol o 25 OH 
Vitamina D seguida de una segunda hidroxilación en túbulo renal dando 
lugar al 1,25 dihidroxicolecalciferol o 1,25 diOHvitamina D o calcitriol (1,25 
(OH)2 D) verdadera forma activa de esta hormona. 

Hay múltiples factores que pueden modificar la producción cutánea de vi-
tamina D. La melanina, compite a nivel cutáneo con el 7-DHC por los rayos 
UVB reduciendo la producción de la misma. Así, las personas de raza negra 
precisan una mayor exposición solar y más prolongada que las de raza blanca 
(de 5 a 10 veces) para fabricar la misma cantidad de vitamina D. La edad tam-
bién influye, ya que en la piel joven existe mayor concentración de 7-DHC en 
la epidermis, de manera que, en comparación con el adulto joven, una persona 
de más de 70 años expuesto a la misma cantidad de luz solar produce menos 
del 30% de vitamina D. Por otra parte la localización geográfica es decir, la 
latitud, la hora del día y la estación del año también influyen. La menor pro-
ducción de vitamina D por exposición solar en latitudes septentrionales y me-
ridionales alejadas del sol durante el invierno obliga a la población a tomar su-
plementos de vitamina D para prevenir estados carenciales. No obstante, tanto 
en niños como en adultos que usan protección solar se inhibe la producción 
de vitamina D. Las cremas con protección solar con un factor de protección de 
8 (SPF 8) reduce la producción cutánea hasta en un 95% y el uso crónico de 
protectores solares puede provocar déficit de vitamina D. E estos casos en los 
que es necesario la aplicación de filtros solares debe considerarse la exposición 
de manos, cara y brazos o brazos y piernas a cantidades suberitematosas de luz 
solar (25% de la cantidad que produciría una leve tonalidad rosada de la piel) 
de dos a tres veces por semana antes de aplicar la crema protectora solar.



216

13. tratamiEnto no FarmaCológiCo dE la ostEoporosis.

M.ª I. Tévar Sánchez - A. Ávarez de Cienfuegos Rodríguez - A. Rueda Cid

La otra fuente de obtención de vitamina D es la ingesta de alimentos ricos 
en ella. Las principales fuentes de alimentarias son el pescado graso como el 
salmón o las sardinas (aproximadamente 400UI/100g) y los aceites de híga-
do de pescado incluido el aceite de hígado de bacalao. En estas dos últimas 
tablas aparece el concepto de Vitamina D2 o ergocalciferol de origen vegetal 
obtenida de vegetales que es utilizada especialmente en dietas de origen ve-
gano. En la tabla 2 se incluyen distintos alimentos con vitamina D.

TABLA 2: Fuentes de vitamina D. 1 µg = 40 UI Vitamina D3
1

fuente de vitamina d CONTENIDO EN VITAMINA D (UI)

Salmón salvaje (100gr) 600-1000 UI D3

Salmón piscifactoría (100gr) 100-250 UI D2 o D3

Salmón en conserva (100gr) 300-600 UI D3

Sardinas en conserva (100gr) 300 UI D3

Arenque enlatado (100gr) 250 UI D3

Atún en conserva (100gr) 230 UI D3

Aceite de hígado de bacalao (1 cucharada) 400-1000 UI D3

Leche fortificada (235 ml) 100 UI D3

Zumo de naranja fortificado (235 ml) 100 UI D3

Yogurt fortificado (100gr) 100 UI D3

Cereales fortificados (1 ración) 100 UI D3

Exposición solar 10-15
minutos (brazos y piernas) 3000 UI D3

Champiñones frescos (100gr) 100 UI D2

Champiñones secos al sol (100gr) 1600 UI D2

Huevos 20 UI D2 o D3

1J Clin Endocrinol Metab 2011; 96: 1911-1930.
2Guías de actuación conjunta Pediatría-Especializada, 2011.

La función fundamental de la vitamina D es mantener el calcio sérico en 
unos niveles adecuados para que realice sus múltiples funciones biológicas, la 
transmisión de señales, y la actividad neuromuscular. La 1,25 (OH)2 D pro-
mueve la entrada de calcio desde el intestino delgado a torrente sanguíneo 
activando distintas proteínas de la pared intestinal (activa el canal del calcio 
epitetial o ECaC, induce la proteínas como la proteína fijadora del calcio, la 
fosfatasa alcalina, la Ca-ATPasa de baja afinidad, la actina del borde del cepillo, 
la calmodulina y otras proteínas del borde en cepillo de 80-90 kda). Por otro 
lado, la 1,25 (OH)2 D promueve la absorción de fosforo de la dieta. 
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Aunque la absorción de calcio y fósforo se produce a través de todo el 
intestino delgado la mayor parte del trasporte del fósforo se produce íleon y 
yeyuno y el del calcio en el duodeno. En déficit de vitamina D no se absorbe 
más 10-15% del calcio y un 60% del fosforo a través del intestino, sin em-
bargo, en aportes adecuados de vitamina D, se absorben entre el 30-40% del 
calcio y el 70-80% del fósforo ingeridos mediante la dieta. 

Cuando tenemos un inadecuado aporte de calcio en la dieta, la 1,25 (OH)2 
D interactúa con el VDR en los osteoblastos generando la producción de 
señales que aumentan la expresión de RANK ligando (RANKL). El preos-
teoclasto posee el receptor RANK que al unirse con el RANL del osteoblasto 
conlleva la conversión de preosteoblastos en osteoclastos maduros que libe-
ran enzimas proteolíticas y ácido clorhídrico que favorecen la destrucción del 
mineral y la matriz ósea, liberando calcio al espacio extracelular. Por tanto, la 
principal función de 1,25 (OH)2 D en el proceso de mineralización ósea es 
mantener el producto fosfo-cálcico en la circulación en un rango adecuado 
que produzca una mineralización apropiada y, por tanto, no es un papel acti-
vo. Por otra parte, la 1,25 (OH)2 D ejerce otros efectos directos sobre en los 
osteoblastos ya que aumenta la fosfatasa alcalina, osteonectina, osteoprotege-
rina (OPG)…Además la 1,25 (OH)2 D modifica la proliferación y apoptosis 
de células óseas incluidos los condrocitos hipertróficos.

Por otra parte, la vitamina D también participa en la regulación de la se-
creción y metabolismo de parathormona (PTH) ya que en paratiroides exis-
ten receptores VDR que responden a 1,25 (OH)2 D reduciendo la expresión 
del gen PTH y disminuyendo la síntesis y secreción de PTH. Los pacientes 
con hiperparatiroidismo secundario y terciario de larga evolución pueden 
desarrollar en paratiroides islotes de células secretoras de TPH con escasos 
VDR. Estas células dejarían de responder al a vitamina D y por tanto eleva-
rían PTH. Por lo tanto, en pacientes con insuficiencia renal leve-moderada 
el objetivo a conseguir es evitar el hiperparatiroidismo secundario. Para ello 
deberemos mantener unos niveles adecuados de calcio y fosforo en sangre. 
Cuando los niveles séricos de fosforo se mantienen en rangos normales y 
continuamos detectando niveles elevados de PTH estaría indicado el trata-
miento con vitamina D o uno de su análogos activos

Por otra parte, desde hace años se viene observando la asociación entre 
la deficiencia de vitamina D y la presencia de miopatías junto con la pre-
sencia de receptores VDR en tejido musculoesquelético que, según distin-
tos autores van disminuyendo con la edad, lo cual permitiría la acción de 
la vitamina D.

Diversos estudios vienen demostrando desde que la hipovitaminosis D se 
asocia a mialgias difusas, debilidad muscular y sarcopenia como consecuen-
cia de la atrofia de fibras musculares tipo II y que afecta fundamentalmente 
a la musculatura proximal. 
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Por otro lado, se han realizado multitud de estudios en los que se ha de-
mostrado que los suplementos de vitamina D mejoran la fuerza muscular, 
fundamentalmente en población mayor con déficit de vitamina D.

La debilidad muscular asociada carencia de vitamina D, puede afectar a la 
capacidad funcional y a la movilidad, lo cual sitúa a esta población en mayor 
riesgo de caídas y , como consecuencia de fracturas. 

Un estudio realizado en mujeres institucionalizas demostró que aque-
llas que tomaban suplementos de calcio y vitamina D durante, al menos 
3 meses, reducían el riesgo de caída un 49% respecto a las que tomaron 
únicamente calcio. 

Si hablamos del efecto que podrían ejercer los suplementos de vitamina 
D sobre las caídas varios meta-análisis han demostrado que reducen el riesgo 
de caídas en ancianos, el realizado por Bischoff-Ferrari con 8 ensayos aleato-
rizados y controlados con placebo (n=2426), demostró que suplementos de 
700-1000 UI/día o unos valores séricos de 25 OH vitamina D ≥ 24 ng/mL, 
reducen el riesgo de caídas entre el 19% y el 23% respectivamente. 

c) PROteínas

Aproximadamente la mitad del volumen extracelular óseo está compues-
to por proteínas, por tanto, un aporte suficiente de proteínas es fundamental 
para el mantenimiento de la masa ósea y una baja ingesta proteica se relacio-
na con una menor DMO.

Es necesario conseguir un aporte proteínico (ver table 3) adecuado ya que 
un exceso de consume de proteinnas sobretodo de aquellas de origen animal 
provoca un umento de la excreción urinaria de calcio lo que estimula la re-
sorcion ósea y favorece la OP. Por esto, se recomiendan dietas con un mayor 
aporte de proteínas de origen vegetal que producen una menor pérdida de 
calcio urinario.
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Tabla 3: Alimentos ricos en proteínas

categoría alimento PROTEÍNAS (100g)

Carnes y derivados

Pechuga de pavo 24

Pechuga de pollo 22

Hígado de pollo 22

Liebre 22

Solomillo de cerdo 22

Avestruz 22

Ternera magra 21

Salami 21

Hígado de cerdo 20

Hígado de vaca 19.5

Hígado de ternera 19

Carne de vaca grasa 18.5

Chuleta de cerdo 16

Pescados y derivados

Atún 23.5

Salmón 20

Caballa 19

Sardina 18

Pulpo 18

Lenguado 17.5

Calamar 16.5

Almeja 15

Rape 15

Merluza 11

Frutos secos

Cacahuete 25

Almendras 19

Nueces 14.5

Piñones 14

Avellanas 12

Soja 34.7

Legumbres

Lentejas 23

Habichuelas 21

Garbanzos 20.8

Lácteos y derivados

Queso de cabra curado 27

Queso Azul 21

Requesón 12.3

Huevos Huevo de gallina 12.5
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Por otra parte, no es infrecuente que pacientes hospitalizados por frac-
tura de cadera estén desnutridos encontrándose bajos niveles de albumina 
y proteinnas en su analíticas de ingreso. La concentración de albumina séri-
ca es uno de los mejores factores pronósticos de la supervivencia o muerte 
después de una fractura y de acuerdo a ésto se ha descrito que suplementos 
proteínicos en estos pacientes mejorarían los desenlaces (menor nuemro de 
muertes, menor institucionalización permanente y mayores incorporaciones 
a la vida auónoma).

camBios en el estilo de vida

Los cambios en el estilo de vida deben adoptarse en todos los pacientes con 
OP para reducir la pérdida de masa ósea. Existen factores de riesgo (FR) de 
osteoporosis modificables directamente relacionados con la pérdida de masa 
ósea entre los que encontramos: control del peso, abandono del sedentarismo 
mediante la realización de ejercicio regularmente, abandono del hábito tabá-
quico, evitar el consumo excesivo de alcohol y limitar el consumo de cafeína. 
Además, los pacientes afectados deben evitar, en la medida de lo posible, los 
fármacos que aumentan la pérdida ósea, como los glucocorticoides.

evitaR eL sedentaRismO

Se recomienda evitar el sedentarismo llevando una vida lo más activa 
possible y realizando ejercicio físico siempre adecuado a las circunstancias 
individuales del paciente (edad, sexo, peso, patologías asociadas…). El hueso 
necesita del estímulo mecánico del ejercicio físico para mantener la DMO. 
En inmovilizaciones prolongadas, se han detectado perdidas de masa ósea de 
hasta un 20% en pocas semanas que conducen al desarrollo de OP.

En general, el ejercicio físico aumenta la masa ósea, aumenta la fuerza 
muscular y el equilibrio con lo que se disminuye el riesgo de caídas y su 
consecuencia inmediata que es la fractura ósea. 

En general se recomienda practicar ejercicio aeróbico varias veces por 
semana (al menos 3 días/semana) y mantenido en el tiempo. Por ejemplo, 
caminar durante 30-60 minutos/día a un ritmo adecuado y mantenido.

La natación también ha sido valorada en distintos estudios encontrando 
una mejoría de DMO en aquellas pacientes que nadaban entre 3 y 6 horas 
semanales durante largos periodos de tiempo.

Otro ejercicio evaluado como herramienta de tratamiento-rehabilitación 
en OP postmenopáusica ha sido el método Pilates. Byrnes et al en 2018 rea-
lizan una revisión de la literatura en la que analizan 23 estudios en los que 
se incluyen pacientes con dolor lumbar, espondilitis anquilosante, esclerosis 
múltiple, OP postmenopáusica y escoliosis en los que se encontró que la 
realización de Pilates fue eficaz reduciendo dolor y discapacidad en estos 
pacientes no se analiza específicamente DMO.
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En una revisión Cochrane de 2011 se analizan 37 estudios en los que se 
evalúan distintos regímenes de ejercicio en el tratamiento y prevención de 
OP:

Ejercicios con soporte estático de peso (SWB) incluida la bipedes- -
tación sobre una pierna
Ejercicios dinámico de baja impacto con soporte de peso (Dynamic  -
Weigth Bearing Exercise Low Force DWBLF) que incluye inclu-
yendo caminar y Tai-chi
Ejercicios dinámicos de alto impacto y carga (Dynamic Weight  -
Bearing Exercice Higth Force DWBHF) que incluye correr, saltar, 
bailar, plataformas de vibración
Ejercicios de bajo impacto sin soporte de peso (Non-Weight bea- -
ring Exercice Low Force NWBLF) incluyendo entrenamiento de 
fuerza con baja carga y repeticiones
Ejercicios de alto impacto sin soporte de peso (Non-Weight bea- -
ring exercice high forcé NWBHF) entrenamiento de fuerza pro-
gresivo con resistencia.
Combinación de más de una de las intervenciones anteriores  -
(COMB)

En esta revisión los autores concluyen el una combinación de distintos 
tipos de ejercicio tuvo un efecto significativo sobre la DMO en cuello femo-
ral, trocánter y columna. El riesgo de fractura fue menor en los grupos de 
ejercicio que en los controles. 

abandOnO deL hábitO tabáquicO

Se ha demostrado una relación directa dosis dependiente entre pérdida de 
DMO y el hábito tabáquico. El tabaco inhibe la función de los osteoblastos 
produciendo un efecto antiestrogénico que influye en el aumento del remo-
delado óseo. 

Este efecto negativo del tabaco sobre la masa ósea en reversible ya que 
en diversos estudios se ha observado que dejar de fumar se acompaña de un 
aumento de DMO y una disminución del riesgo de fractura.

evitaR eL excesivO cOnsumO de aLcOhOL

Son muchos los estudios que demuestran que un elevado consumo de 
alcohol esta relacionado con una menos masa ósea predisponiendo a la OP 
con un aumento del índice de fracturas. El alcoholismo se asocia de manera 
importante a desnutrición, hepatopatía, disminución de actividad osteoblás-
tica, disminución de reabsorción intestinal de calcio, hipogonadismo y alte-
raciones menstruales en la mujer que pueden desencadenar una menopausia 
precoz. El alcohol y sus metabolitos actúan sobre el metabolismo fosfo-cál-
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cico con la correspondiente disminución de la actividad osteoblástica y el 
aumento de la probabilidad de fracturas.

Por otra parte, las fracturas asociadas a un aumento excesivo de alcohol 
están relacionadas con el aumento de caídas en relación a perdidas de equi-
librio.

cOnsumO excesivO de cafeína

Existen diversos estudios en los que se ha relacionado el consumo de ca-
feína con una menor masa ósea ya que, en individuos con excesiva ingesta de 
café (más 3 tazas/día), se ha detectado un aumento de la excreción urinaria 
de calcio asociada a un aumento del filtrado glomerular junto con una baja 
absorción intestinal.

tratamiento QuirÚrgico de las complicacio-
nes derivadas de la op: las fracturas

Las fracturas que se producen en el contexto de la OP suponen un pro-
blema complicado. El objetivo es mantener la maxima función posible du-
rante y después del proceso de recuperación de la fractura. La mayoría de los 
pacientes son de edad avanzada y con comorbilidades que van a interferer en 
la curación, aumentan las tasas de fractura y sus complicaciones enlentecien-
do la rehabilitación (RHB). 

fRactuRas de La extRemidad infeRiOR

Las fracturas de cadera (FC)son las fracturas por OP más graves debido 
a su alta morbimortalidad. Además un porcentaje no significativo de estos 
paciente sufren discapacidad a largo plazo con dolor crónico, necesidad de 
dispositivos auxiliaries como bastones o andadores para la deambulación y 
reducción de la capacidad functional preentando dificultad para realizar ac-
tividades cotidianas como levantarse de la silla, subir escaleras o acostarse-
levantarse de la cama.

Las FC mas frecuentes son las de cuello femoral e intertrocantereas. Pue-
den ser desplazadas o no desplazadas y la elección de la fijación va a depender 
del grado de desplazamiento. Las fracturas de cuello femoral no desplazadas 
o minimamente desplazadas suelen tratarse con con una fijación con un cla-
vo por vía percutánea. Los clavos se insertan paralelos desde la corteza proxi-
mal lateral (justo debajo del trochanter) atraviesan la fractura y se insertan en 
la cabeza femoral. Si la osteosíntesis es estable, se puede comenzar a cargar 
peso y movilizar de manera temprana sin aumentar el riesgo de fracas o no 
union de la fijación.

En las fracturas de cuello femoral desplazadas debido a la alta incidencia 
de de necrosis avascular de la cabeza femoral es de elección la realización 
de hemiartroplastia de cadera. Este procedimiento es mas prolongado, con 
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mayor perdida de sangre y mayores complicaciones perioperatorias que el 
clavo endomedular.

Las FC intertrocantereas son aquellas que se producen en la linea defini-
da entre trochanter mayor y menor. El dispositivo usado más frecuentemete 
es el tornillo delizante de cadera con placa lateral. Se realiza la inserción de 
un tornillo largo en cuello y cabeza femoral que fija el fragmento proximal. 
Este dispositivo tiene una alta tasa de éxito (95%) permitiendo a los pacientes 
una precoz vuelta a la carga.

fRactuRas de La extRemidad suPeRiOR

Las fracturas por fragilidad se producen en humero proximal, humero 
distal, codo y la más frecuente, en muñeca. 

Las fracturas de muñeca frecuentemente se tratan con inmovilzación 
mediante ferulas o escayolas curando con cierta deformidad residual que 
puede dar lugar a limitación de la movilidad. Las fracturas inestables o que 
presentan desplazamiento la superficie articular de deben someterse a una 
fijación quirúrgica. La osteosíntesis quirúrgica puede incluir placas, tornillos 
o fijadores externos.

Las fracturas de la extremidad proximal de humero suelen tratarse de 
forma conservadora mediante inmovilización. Dependiendo del numero de 
fragmentos óseos así como el desplazamiento de los mismos se determinara 
si es necesaria la reducción abierta y osteosíntesis para obtener una potencia 
articular adecuada en el hombro y un rango de movimiento adecuado para la 
realización de actividades cotidianas. Las fracturas en cuatro partes (cabeza, 
diáfisis y tuberosidades mayor y menor de humero) son las más graves y las 
que más complicaciones presentan por ejemplo, necrosis avascular de cabeza 
humeral que puede tratarse mediante prótesis de hombro. 

fRactuRas veRtebRaLes

Las fracturas vertebrales son las más frecuentes en la OP. Los síntomas 
asociados a estas fracturas remiten con reposo, disminución de la actividad 
y analgésicos y en muchas ocasiones el dolor de espalda no se identifica con 
ellas. En muchos casos pueden llegar asintomáticas por lo que se diagnosti-
can de manera incidental en la realización de Rx por otras causas.

En la mayoría de los pacientes que sufren fracturas vertebrales sintomá-
ticas pueden usarse la inmovilización mediante corsés de hiperextensión y 
ortesis tipo “faja”, cuando mejora la sintomatología puede iniciarse la fisiote-
rapia haciendo hincapié en movimientos de hiperextensión.

Los pacientes que no responden la tratamiento médico persistiendo el 
dolor y colapso de fracturas pueden ser candidatos a vertebroplastia o cifo-
plastia. Ambos tratamientos son mínimamente invasivos y buscan obtener 
la estabilidad mecánica d las vertebras fracturadas mitigando el dolor. En la 
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vertebroplastia se introduce una aguja en el cuerpo vertebral a través del pe-
dículo o inmediatamente adyacente al pedículo y se inyecta cemento de baja 
viscosidad directamente en el cuerpo vertebral fracturado a baja presión. En 
la cifoplastia, se introduce primero un balón inflable en el cuerpo vertebral 
por la vía anteriormente expuesta en un intento de restaurar la anatomía 
vertebral. Posteriormente se retira el balón y se rellena con cemento mas 
viscoso y con una presión menor.

Ambas técnicas reducen de manera significativa el dolor y sus tasas de 
complicación son bajas incluyendo fugas de cemento, fugas de liquido cefa-
lorraquídeo por rasgado dural y embolización de cemento. Por otra parte, se 
ha demostrado un aumento de cuerpos vertebrales adyacentes en los prime-
ros meses postintervención aunque también existen datos de los contrario. 
En general la bibliografía muestra un efecto beneficioso de ambas técnicas 
en pacientes con OP.

tRatamientO RehabiLitadOR

Como previamente hemos reseñado la realización de ejercicio físico es 
beneficioso para la prevención y tratamiento de la OP ya que en distintos es-
tudios se ha demostrado un aumento de DMO, aumento de fuerza muscular 
y disminución de fracturas. 

Pues bien, cuando se ha producido una fractura tras una fase agua en la 
que se realizara un tratamiento mediante inmovilización vs cirugía se debe 
iniciar de manera precoz un tratamiento mediante RHB y fisioterapia de la 
zona afectada.

La Sociedad Española de Medicina Física y Rehabilitación en su página 
web http://www.sermef-ejercicios.org/ ofrece un programa de ejercicios ha-
ciendo hincapié en ejercicios de hiperextensión en la columna dorsal en el 
caso de la osteoporosis.
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La teriparatida biosimilar 
de STADA

 Comparable en eficacia, 
seguridad e inmunogenicidad 
a su medicamento de referencia1

   

1 Estudio fase III: Hagino H, et al. A multicenter, randomized, rater-blinded, parallel-group, 
phase 3 study to compare the efficacy, safety, and immunogenicity of biosimilar RGB-10 
and reference once-daily teriparatide in patients with osteoporosis. Osteoporos Int. 2019 
doi: 10.1007/s00198-019-05038-y.
2 Ficha técnica de Movymia: STADA Arzneimittel AG. Disponible en: https://ci-
ma.aemps.es/cima/dochtml/ft/1161161003/FT_1161161003.html . Último acceso: marzo 
2021. Movymia está indicado en adultos. Tratamiento de la osteoporosis en mujeres 
posmenopáusicas y en varones con un aumento del riesgo de fractura (ver sección 5.1). En 
mujeres posmenopáusicas, se ha demostrado una disminución significativa en la incidencia 
de fracturas vertebrales y no vertebrales, pero no en fracturas de cadera. Tratamiento de la 
osteoporosis asociada a terapia sistémica mantenida con glucocorticoides en mujeres y 
hombres con un incremento del riesgo de fractura.
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FICHA TÉCNICA: ADVERTENCIA TRIÁNGULO NEGRO
 Este medicamento está sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizará la detección de nueva información sobre su seguridad. Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reac-

ciones adversas. Ver la sección 4.8, en la que se incluye información sobre cómo notificarlas. 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO: Movymia 20 microgramos/80 microlitros solución inyectable. 2. COMPOSI-
CIÓN CUALITATIVA Y CUANTITATIVA:  Movymia 20 microgramos/80 microlitros solución inyectable*. Un cartucho de 2,4 ml de solución contiene 600 microgramos de teriparatida (correspondientes a 250 
microgramos por ml). *Teriparatida, rhPTH(1-34) producida en E. coli, mediante tecnología del ADN recombinante, es idéntica a la secuencia N-terminal de 34 aminoácidos de la hormona paratiroidea hu-
mana endógena. 3. FORMA FARMACÉUTICA: Solución inyectable. Solución inyectable transparente e incolora con un pH de 3,8–4,5. 4. DATOS CLÍNICOS: 4.1 Indicaciones terapéuticas.  Movymia está 
indicado en adultos. Tratamiento de la osteoporosis en mujeres posmenopáusicas y en varones con un aumento del riesgo de fractura (ver sección 5.1). En mujeres posmenopáusicas, se ha demostrado 
una disminución significativa en la incidencia de fracturas vertebrales y no vertebrales pero no en fracturas de cadera. Tratamiento de la osteoporosis asociada a terapia sistémica mantenida con glucocor-
ticoides en mujeres y hombres con un incremento del riesgo de fractura (ver sección 5.1). 4.2 Posología y forma de administración Posología. La dosis recomendada de Movymia es de 20 microgramos 
administrados una vez al día. Los pacientes deben recibir suplementos de calcio y vitamina D si el aporte dietético no es suficiente. Se recomienda que la duración máxima del tratamiento con teriparatida 
sea de 24 meses (ver sección 4.4). El ciclo de 24 meses de tratamiento con teriparatida no debe repetirse a lo largo de la vida del paciente. Después de suspender el tratamiento con teriparatida los pa-
cientes pueden continuar con otros  tratamientos para la osteoporosis. Poblaciones especiales. Insuficiencia renal. Teriparatida no puede usarse en pacientes con insuficiencia renal grave (ver sección 4.3). 
Teriparatida debe usarse con precaución en pacientes con insuficiencia renal moderada. No se requieren precauciones especiales en pacientes con insuficiencia renal leve. Insuficiencia hepática. No se 
dispone de datos en pacientes con disfunción hepática (ver sección 5.3). Por lo tanto, teriparatida se debe usar con precaución. Población pediátrica y adultos jóvenes con epífisis abiertas. No se ha esta-
blecido la seguridad y eficacia de teriparatida en niños y adolescentes menores de 18 años. Teriparatida no debe usarse en pacientes pediátricos (menores de 18 años) o adultos jóvenes con epífisis 
abiertas. Pacientes de edad avanzada. No se requiere ajuste de dosis basado en la edad (ver sección 5.2). Forma de administración. Movymia se debe administrar una vez al día mediante inyección subcu-
tánea en el muslo o abdomen. Debe administrarse exclusivamente con el sistema de administración multidosis Movymia Pen reutilizable y las agujas de inyección mencionadas como compatibles en las 
instrucciones provistas con la pluma. La pluma y las agujas de inyección no están incluidas con Movymia. Sin embargo, para el inicio del tratamiento se debe utilizar un envase con cartucho y pluma, que 
contiene un estuche del cartucho de Movymia y un estuche de la Movymia Pen. Movymia no debe utilizarse con ninguna otra pluma. Los pacientes deben estar entrenados en el uso de una técnica de in-
yección adecuada (ver sección 6.6). También hay disponibles instrucciones de uso incluidas en el estuche del sistema de administración para formar a los pacientes en el uso correcto de la pluma. También 
se debe anotar la fecha de la primera inyección en el estuche de Movymia (ver el espacio provisto en la caja: {Primera utilización:}). 4.3 Contraindicaciones. Hipersensibilidad al principio activo o a alguno 
de los excipientes incluidos en la sección 6.1. Embarazo y lactancia (ver secciones 4.4 y 4.6). Hipercalcemia preexistente. Insuficiencia renal grave. Pacientes con enfermedades metabólicas óseas (inclu-
yendo el hiperparatiroidismo y la enfermedad de Paget del hueso) distintas a la osteoporosis primaria u osteoporosis inducida por glucocorticoides. Elevaciones inexplicadas de la fosfatasa alcalina. Pacien-
tes que hayan recibido anteriormente radiación externa o radioterapia localizada sobre el esqueleto. Pacientes con tumores óseos o metástasis óseas deben ser excluidos del tratamiento con teriparatida. 
4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo Calcio sérico y urinario. En pacientes normocalcémicos se han observado elevaciones ligeras y transitorias de las concentraciones séricas de 
calcio después de la inyección de teriparatida. Las concentraciones séricas del calcio alcanzan su máximo entre las 4 y las 6 horas siguientes a la inyección y vuelven a los valores basales entre las 16 y 
24 horas siguientes a la administración de cada dosis de teriparatida. Por lo que si se toman muestras para medir el calcio sérico, se debe hacer al menos 16 horas después de la última inyección de teri-
paratida. Durante el tratamiento no es necesario realizar una monitorización rutinaria del calcio.Teriparatida puede producir pequeños incrementos en la excreción urinaria del calcio, sin embargo, en ensa-
yos clínicos la hipercalciuria no fue diferente de la de los pacientes tratados con placebo. Urolitiasis Teriparatida no se ha estudiado en pacientes con urolitiasis activa. Teriparatida se debe utilizar con 
precaución en pacientes con urolitiasis activa o reciente por el riesgo potencial de empeoramiento. Hipotensión ortostática. En los ensayos clínicos a corto plazo realizados con teriparatida se han observa-
do episodios aislados de hipotensión ortostática. Dichos episodios típicamente comenzaron dentro de las 4 horas siguientes a la administración de la dosis y se resolvieron espontáneamente entre unos 
minutos y unas pocas horas. En los casos en los que se produjo una hipotensión ortostática transitoria, ésta ocurrió con las primeras dosis, se alivió colocando a los sujetos en decúbito, y no impidió conti-
nuar el tratamiento. Insuficiencia renal. Se debe tener precaución en pacientes con insuficiencia renal moderada. Población adulta más joven. La experiencia en la población adulta más joven, incluyendo 
mujeres premenopáusicas, es limitada (ver sección 5.1) En esta población el tratamiento únicamente debe iniciarse cuando el beneficio supere claramente los riesgos. Las mujeres en edad fértil deben 
utilizar métodos anticonceptivos eficaces durante el tratamiento con teriparatida. Si el embarazo llegara a producirse, el tratamiento con teriparatida debe interrumpirse. Duración del tratamiento. Los es-
tudios en ratas indican un aumento en la incidencia de osteosarcoma con la administración a largo plazo de teriparatida (ver sección 5.3). Hasta que se disponga de más datos clínicos, no se debe exceder 
el tiempo recomendado de tratamiento de 24 meses. Documentación El paciente debe apuntar en un calendario el número de lote (Lote) de cada cartucho y la fecha de la primera inyección. Excipiente Este 

medicamento contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por unidad de do-
sis; esto es, esencialmente “exento de sodio”. 4.5 Interacción con otros me-
dicamentos y otras formas de interacción En un ensayo en 15 voluntarios 
sanos a los que se administró digoxina diariamente hasta alcanzar el estado 
estacionario, una dosis única de teriparatida, no alteró el efecto cardíaco de la 
digoxina. Sin embargo, notificaciones de casos esporádicas, han sugerido que 
la hipercalcemia puede predisponer a los pacientes a una toxicidad digitálica. 
Debido a que teriparatida incrementa de forma transitoria el calcio sérico, se 
debe utilizar con precaución en pacientes que estén tomando digitálicos. Teri-
paratida se ha evaluado en estudios de interacción farmacodinámica con hi-
droclorotiazida. No se observó ninguna interacción clínicamente significativa. 
La coadministración de raloxifeno o terapia hormonal sustitutiva y teriparatida 
no modificó los efectos de teriparatida sobre el calcio en suero y orina ni las 
reacciones adversas clínicas. 4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia. Mujeres  
en  edad  fértil/Anticoncepción  en  mujeres. Las mujeres en edad fértil, deben 
utilizar métodos anticonceptivos eficaces durante el tratamiento con teripara-
tida. Si el embarazo llegase a producirse, se debe interrumpir el tratamiento 
con Movymia.Embarazo. El uso de Movymia está contraindicado durante el 
embarazo (ver sección 4.3). Lactancia. El uso de Movymia está contraindicado 
durante la lactancia. Se desconoce si teriparatida se excreta en la leche mater-
na. Fertilidad Los estudios realizados en conejos han mostrado toxicidad para 
la reproducción (ver sección 5.3). No se ha estudiado el efecto de teriparatida 
sobre el desarrollo fetal humano. Se desconoce el riesgo potencial en huma-
nos. 4.7 Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas La 
influencia de teriparatida sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas 
es nula o insignificante. En algunos pacientes se observó hipotensión ortostá-
tica o mareo transitorios. Estos pacientes deben evitar conducir o utilizar má-
quinas hasta que los síntomas hayan remitido. 4.8 Reacciones adversas. 
Resumen del perfil de seguridad. Las reacciones adversas  que  se notificaron  
más  frecuentemente  en  pacientes  tratados  con teriparatida fueron náuseas, 
dolor en las extremidades, cefalea y mareo. Tabla de reacciones adversas. En-
tre los pacientes incluidos en los ensayos con teriparatida, el 82,8 % de los 
pacientes tratados con teriparatida y el 84,5 % de los pacientes que recibieron 
placebo, notificaron al menos 1  acontecimiento adverso. La siguiente tabla 
resume las reacciones adversas asociadas al uso de teriparatida observadas 
en los ensayos clínicos de osteoporosis y después de la comercialización. La 
clasificación de las reacciones adversas se ha llevado a cabo de acuerdo al 
siguiente convenio: Muy frecuentes (≥1/10), frecuentes (≥1/100 a <1/10), poco 
frecuentes (≥1/1.000 a<1/100) y raras (≥1/10.000 a <1/1.000). Descripción 
de las reacciones adversas. En los ensayos clínicos las siguientes reacciones 
adversas fueron notificadas con una diferencia de frecuencia ≥ 1 % comparado 
con placebo: vértigo, náuseas, dolor en las extremidades, mareo, depresión, 
disnea. Teriparatida aumenta las concentraciones séricas de ácido úrico. En 

ensayos clínicos, 2,8 % de los pacientes tratados con teriparatida tuvieron concentraciones séricas de ácido úrico por encima del límite superior de la normalidad en comparación con el 0,7 % para los 
pacientes tratados con placebo. Sin embargo, la hiperuricemia no produjo un aumento de gota, artralgia o urolitiasis. En un ensayo clínico grande, se detectaron anticuerpos que producían una reacción 
cruzada con teriparatida en un 2,8 % de las mujeres que recibieron teriparatida. Generalmente, los anticuerpos se detectaron por primera vez después de 12 meses de tratamiento y disminuyeron después 
de la retirada del tratamiento. No hubo evidencia de reacciones de hipersensibilidad, reacciones alérgicas, efectos sobre el calcio sérico o efectos en la respuesta de la Densidad Mineral Ósea (DMO). Noti-
ficación de sospechas de reacciones adversas. Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorización. Ello permite una supervisión continuada de la relación bene-
ficio/riesgo del medicamento. Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del Sistema Español de Farmacovigilancia de Medicamentos de Uso Humano, 
Website: www.notificaram.es. 4.9 Sobredosis. Signos y síntomas. Teriparatida se ha administrado en dosis únicas de hasta 100 microgramos y en dosis repetidas de hasta 60 microgramos/día durante 6 
semanas. Los efectos que se pueden producir en caso de sobredosis incluyen hipercalcemia tardía y riesgo de hipotensión ortostática. También se pueden producir náuseas, vómitos, mareos y cefaleas. 
Experiencia en sobredosis basada en las notificaciones espontáneas después de la comercialización. En las notificaciones espontáneas después de la comercialización se han producido casos en los que 
por error se administró la totalidad del contenido de la pluma de teriparatida como única dosis (hasta 800 microgramos). Se notificaron efectos transitorios, que incluyen náuseas, debilidad/letargo e hipo-
tensión. En algunos casos, no se han producido reacciones adversas como resultado de la sobredosis. No se ha notificado ningún desenlace fatal asociado con la sobredosis. Tratamiento de la sobredosis. 
No existe un antídoto específico para teriparatida. Si se sospecha de una sobredosis, el tratamiento debe incluir la suspensión transitoria de teriparatida, monitorización del calcio sérico y la instauración de 
medidas de soporte adecuadas, como la hidratación. 5. PROPIEDADES FARMACOLÓGICAS. 5.1 Propiedades farmacodinámicas. Grupo farmacoterapéutico: Homeostasis del calcio, hormonas paratiroi-

*Se han notificado casos graves de calambres/dolor de espalda transcurridos unos minutos después de la inyección.

Sistema de Clasificación 
de órganos

Muy frecuentes Frecuentes Poco frecuentes Raras

Trastornos de la sangre 
y del sistema linfático

Anemia

Trastornos del sistema 
inmunológico

Anafilaxia

Trastornos del 
metabolismo y de la 
nutrición

Hipercolesterolemia
Hipercalcemia superior a 
2,76 mmol/l, hiperuricemia

Hipercalcemia superior a 
3,25 mmol/l

Trastornos psiquiátricos Depresión
Trastornos del sistema 
nervioso

Mareo, cefalea, ciática, 
síncope

Trastornos del oído y del 
laberinto

Vértigo

Trastornos cardiacos Palpitaciones Taquicardia
Trastornos vasculares Hipotensión
Trastornos respiratorios, 
torácicos y 
mediastínicos

Disnea Enfisema

Trastornos 
gastrointestinales

Náuseas, vómito, hernia de 
hiato, reflujo gastroesofágico

Hemorroides

Trastornos de la piel y 
del tejido subcutáneo

Aumento de la sudoración

Trastornos 
musculoesqueléticos y 
del tejido conjuntivo

Dolor en las extremidades Calambres musculares
Mialgia, artralgia, calambres/
dolor de espalda*

Trastornos renales y 
urinarios

Incontinencia urinaria, 
poliuria, urgencia miccional, 
nefrolitiasis

Fallo/insuficiencia renal

Trastornos generales y 
alteraciones en el lugar 
de administración

Fatiga, dolor torácico, astenia, 
acontecimientos leves y 
transitorios en el lugar de la 
inyección, incluyendo dolor, 
hinchazón, eritema,
hematoma localizado, prurito 
y ligero sangrado en el lugar 
de la inyección

Eritema en el lugar de 
inyección, reacción en el 
lugar de inyección

Posibles acontecimientos 
alérgicos inmediatamente 
después de la inyección: 
disnea aguda, edema 
oro/facial, urticaria 
generalizada, dolor 
torácico, edema 
(principalmente 
periférico)

Exploraciones 
complementarias

Aumento de peso, soplo 
cardíaco, incremento de la 
fosfatasa alcalina



deas y análogos, código ATC: H05AA02. Movymia es un medicamento biosimilar. La información detallada sobre este medicamen-
to está disponible en la página web de la Agencia Europea de Medicamentos http://www.ema.europa.eu. Mecanismo de acción. 
La hormona paratiroidea endógena de 84 aminoácidos (PTH) es la reguladora principal del metabolismo del calcio y del fósforo 
en el hueso y el riñón. Teriparatida (rhPTH(1-34)) es el fragmento activo (1-34) de la hormona paratiroidea humana endógena. Las 
acciones fisiológicas de la PTH incluyen la estimulación de la formación de hueso por efecto directo sobre las células formadoras 
de hueso (osteoblastos) aumentando indirectamente la absorción intestinal de calcio y aumentando en el riñón la reabsorción 
tubular de calcio y la excreción de fosfato. Efectos farmacodinámicos. Teriparatida es un agente formador de hueso que se utiliza 
para el tratamiento de la osteoporosis. Los efectos de teriparatida sobre el esqueleto dependen del patrón de exposición sistémi-
ca. La administración una vez al día de teriparatida produce un aumento de la aposición de hueso nuevo en las superficies óseas 
trabecular y cortical al estimular en mayor medida la actividad osteoblástica sobre la actividad osteoclástica. Eficacia clínica. 
Factores de riesgo. Se deben considerar los factores de riesgo independientes, como por ejemplo, densidad mineral ósea (DMO) 
baja, edad, existencia de fracturas previas, historial familiar de fracturas de cadera, remodelado óseo alto e índice de masa cor-
poral bajo con el fin de identificar a las mujeres y a los hombres con riesgo incrementado de fracturas osteoporóticas y que se 
podrían beneficiar de este tratamiento. Las mujeres premenopáusicas con osteoporosis inducida por glucocorticoides deben 
considerarse con un riesgo elevado de sufrir fracturas si tienen fracturas prevalentes o una combinación de factores de riesgo 
que confieran un riesgo elevado de sufrir fracturas (e.g., baja densidad ósea, [e.g., T score ≤ -2], terapia con una dosis alta de 
glucocorticoides mantenida en el tiempo [e.g, ≥ 7,5 mg/día durante al menos 6 meses], alta actividad de la enfermedad de base, 
niveles bajos de esteroides sexuales). Osteoporosis posmenopáusica. El ensayo pivotal incluyó 1.637 mujeres posmenopáusicas 
(edad media 69,5 años). Al principio del ensayo el noventa por ciento de las pacientes tenían una o más fracturas vertebrales y 
de media, la DMO vertebral fue 0,82 g/cm2 (equivalente a una T.score de - 2,6). A todas las pacientes se les administraron 1.000 
mg de calcio al día y al menos 400 UI de vitamina D al día. Después de 24 meses de tratamiento con teriparatida (mediana: 19 

meses) se demostró una reducción de las fracturas estadísticamente significativa (Tabla 1). El número necesario de pacientes que se necesita tratar para prevenir una o más fracturas vertebrales nuevas 
fue de 11 mujeres en una mediana de 19 meses. La densidad mineral ósea (DMO) aumentó significativamente después de 19 meses de tratamiento (mediana) en la columna lumbar y en cadera total, en un 
9 % y 4 % respectivamente, en comparación con placebo (p < 0,001). Post-tratamiento: después del tratamiento con teriparatida, 1.262 mujeres posmenopáusicas del ensayo principal participaron en un 
ensayo de seguimiento post-tratamiento. El objetivo principal del ensayo fue recoger datos de seguridad de teriparatida. Durante este periodo observacional se permitieron otros tratamientos para la os-
teoporosis y se realizó una evaluación adicional de fracturas vertebrales. Durante una mediana de 18 meses después de la discontinuación de teriparatida, el número de pacientes con al menos una nueva 
fractura vertebral fue un 41 % menor (p = 0,004) en el grupo tratado con teriparatida que en el grupo tratado con placebo. En un ensayo abierto, 503 mujeres posmenopáusicas con osteoporosis grave y 
una fractura por fragilidad en los 3 años anteriores (83 % habían recibido una terapia previa para la osteoporosis), fueron tratadas con teriparatida durante un máximo de 24 meses. A los 24 meses, el in-
cremento medio de la DMO en la columna lumbar, cadera total y cuello femoral, con respecto al inicio del tratamiento, fue del 10,5 %, 2,6 % y 3,9 % respectivamente. El incremento medio de la DMO 
desde 18 hasta 24 meses fue del 1,4 %, 1,2 %, y 1,6 % en la columna lumbar, cadera total y cuello femoral, respectivamente. En un ensayo fase 4, aleatorizado, doble ciego, controlado con un comparador, 
de 24 meses de duración, se incluyeron 1.360 mujeres posmenopáusicas con osteoporosis establecida. Se aleatorizaron 680 pacientes a teriparatida y 680 a risedronato oral 35 mg/semana. Al inicio del 
estudio las mujeres tenían una edad media de 72,1 años y una mediana de 2 fracturas vertebrales prevalentes. El 57,9 % de las pacientes habían recibido tratamiento previo con bisfosfonatos y el 18,8 % 
recibió tratamiento concomitante con glucocorticoides durante el estudio. 1.013 (74,5 %) pacientes completaron los 24 meses de seguimiento. La dosis acumulada media (mediana) de glucocorticoides fue 
de 474,3 (66,2) mg en el grupo de teriparatida y de 898,0 (100,0) mg en el grupo de risedronato. La ingesta media (mediana) de vitamina D en el grupo de teriparatida fue 1.433 UI/día (1.400 UI/día) y en el 
grupo de risedronato de 1.191 UI/día (900 UI/día). En aquellas pacientes que tenían radiografías de columna iniciales y de seguimiento, la incidencia de nuevas fracturas vertebrales fue 28/516 (5,4 %) en 
las pacientes tratadas con teriparatida y 64/533 (12,0 %) en las pacientes tratadas con risedronato, riesgo relativo (IC del 95 %) = 0,44 (0,29-0,68), p<0,0001. La incidencia acumulada de fracturas clínicas 
(conjunto de fracturas clínicas vertebrales y no vertebrales) fue del 4,8 % en las pacientes tratadas con teriparatida y del 9,8 % en las tratadas con risedronato, razón de riesgo (IC del 95%) = 0,48 (0,32-
0,74), p=0,0009. Osteoporosis en varones. Se incluyeron 437 pacientes (edad media 58,7 años) en un ensayo clínico para varones con osteoporosis hipogonadal (definida por niveles bajos de testosterona 
libre por la mañana o niveles elevados de FSH o LH) o idiopática. Los valores medios de T.score de densidad mineral ósea en columna y cuello femoral al inicio del ensayo fueron -2,2 y -2,1, respectivamen-
te. El 35 % de los pacientes tenían una fractura vertebral y un 59 % tenían una fractura no vertebral en el momento de entrar en el ensayo. A todos los pacientes se les dio 1.000 mg de calcio y al menos 
400 UI de vitamina D al día. La DMO en columna lumbar aumentó significativamente a los 3 meses. Después de 12 meses de tratamiento, la DMO aumentó en la columna lumbar y en cadera total en un 5 
% y 1 % respectivamente, en comparación con placebo. Sin embargo, no se ha demostrado un efecto significativo en la incidencia  de fracturas. Osteoporosis inducida por glucocorticoides. En la primera 
fase de 18 meses del ensayo doble ciego, aleatorizado, con comparador activo (alendronato 10 mg/día) y de 36 meses de duración, se ha demostrado la eficacia de teriparatida en hombres y mujeres 
(N=428) tratados con una terapia sistémica mantenida con glucocorticoides (equivalente a una dosis de 5 mg o mayor de prednisona durante al menos 3 meses). Al inicio del ensayo, el 28 % de los pacien-
tes tenían una o más fracturas vertebrales diagnosticadas radiológicamente. A todos los pacientes se les administraron 1.000 mg de calcio al día y 800 UI de vitamina D al día. Este ensayo incluyó mujeres 
posmenopáusicas (N=277), mujeres premenopáusicas (N=67), y hombres (N=83). Al inicio del ensayo, las mujeres posmenopáusicas tenían una media de edad 61 años, valor medio de T score de DMO en 
la columna lumbar de -2,7, una mediana de 7,5 mg/día de dosis equivalente de prednisona, y un 34 % tenían una o más fracturas vertebrales diagnosticadas radiológicamente; las mujeres premenopáusi-
cas tenían una media de edad de 37 años, valor medio de T score de DMO en la columna lumbar de -2,5, una mediana de 10 mg/día de dosis equivalente de prednisona, y un 9 % tenían una o más fractu-
ras vertebrales diagnosticadas radiológicamente; y los hombres tenían una media de edad de 57 años, valor medio de T score de DMO en la columna lumbar de -2,2, una mediana de 10 mg/día de dosis 
equivalente de prednisona y el 24 % de los pacientes tenía una o más fracturas vertebrales diagnosticadas radiológicamente. El 69 % de los pacientes completó la primera fase de 18 meses. Al final de los 
18 meses, teriparatida había incrementado de forma significativa la DMO en la columna lumbar (7,2 %) en comparación con alendronato (3,4 %) (p<0,001). Teriparatida incrementó también la DMO en 
cadera total (3,6 %) comparado con alendronato (2,2 %) (p<0,01) así como la del cuello femoral (3,7 %) en comparación con alendronato (2,1 %) (p<0,05). En pacientes tratados con teriparatida, desde los 
18 a 24 meses se produjo un incremento adicional de la DMO en la columna lumbar, cadera total y cuello femoral de 1,7 %, 0,9 % y 0,4 %, respectivamente. A los 36 meses, el análisis de las radiografías 
de columna de 169 pacientes tratados con alendronato y de 173 pacientes tratados con teriparatida, mostraron que 13 pacientes del grupo tratado con alendronato (7,7 %) habían experimentado una 
nueva fractura vertebral frente a 3 pacientes del grupo tratado con teriparatida (1,7 %) (p=0,01). Asimismo se vio que 15 de los 214 pacientes del grupo tratado con alendronato (7,0 %) habían experimen-
tado una fractura no vertebral frente a los 16 de los 214 pacientes del grupo tratado con teriparatida (7,5 %) (p=0,84). En mujeres premenopáusicas, el incremento de la DMO desde el inicio del ensayo a 
los 18 meses, fue significativamente mayor en el grupo tratado con teriparatida en comparación con el de alendronato en columna lumbar (4,2 % frente a -1,9 %; p<0,001) y en cadera total (3,8 % frente 
a 0,9 %; p=0,005). De cualquier modo, no se ha demostrado un efecto significativo sobre la tasa de fracturas. 5.2 Propiedades farmacocinéticas. Distribución. El volumen de distribución es de aproxima-
damente 1,7 l/kg. La semivida de teriparatida es de aproximadamente 1 hora cuando se administra por vía subcutánea, lo que refleja el tiempo requerido para la absorción desde el lugar de inyección. 
Biotransformación. No se han realizado estudios de metabolismo o de excreción con teriparatida, pero se cree que el metabolismo periférico de la hormona paratiroidea se produce predominantemente en 
el hígado y riñón. Eliminación. Teriparatida se elimina mediante aclaramiento hepático y extra-hepático (aproximadamente 62 l/h en mujeres y 94 l/h en hombres). Pacientes de edad avanzada. No se han 
detectado diferencias en la farmacocinética de teriparatida con la edad (rango 31 a 85 años). No es necesario realizar un ajuste de la dosis en función de la edad. 5.3 Datos preclínicos sobre seguridad. 
Teriparatida no fue genotóxica en ninguno de los ensayos de una batería estándar. No produjo efectos teratógenos en ratas, ratones ni conejos. No se observaron efectos importantes en ratas o ratones 
preñados a los que se les administró teriparatida a dosis diarias de 30 a 1.000 microgramos/kg. No obstante, las conejas preñadas a las que se les administró teriparatida a dosis diarias de 3 a 100 micro-
gramos/kg experimentaron resorción fetal y una reducción en el tamaño de la camada. La embriotoxicidad observada en las conejas puede estar relacionada con su mayor sensibilidad a los efectos que 
tiene la PTH sobre el ión calcio en sangre en comparación con los roedores. Las ratas tratadas durante casi toda su vida con inyecciones diarias presentaron formación de hueso exagerada, dependiente de 
la dosis y aumento en la incidencia de osteosarcomas debido probablemente a un mecanismo epigenético. Teriparatida no aumentó la incidencia de ningún otro tipo de neoplasia en ratas. Debido a las di-
ferencias en la fisiología del hueso en ratas y en humanos, la relevancia clínica de estos hallazgos es probablemente poco relevante. No se han observado tumores óseos en las monas ovariectomizadas 
tratadas durante 18 meses o durante un periodo de seguimiento de 3 años después de suspender el tratamiento. Además, no se han observado osteosarcomas en ensayos clínicos o durante el estudio de 
seguimiento post tratamiento. En los estudios en animales se ha demostrado que una reducción marcada en el flujo sanguíneo hepático disminuye la exposición de la PTH al principal sistema de eliminación 
(células de Kupffer) y, en consecuencia, del aclaramiento de la PTH(1-84). 6. DATOS FARMACÉUTICOS: 6.1 Lista de excipientes. ÁÁcido acético glacial; Manitol; Metacresol; Acetato de sodio trihidrato; 
Ácido clorhídrico (para ajustar el pH); Hidróxido de sodio (para ajustar el pH); Agua para preparaciones inyectables. 6.2 Incompatibilidades. En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento 
no debe mezclarse con otros. 6.3 Período de validez. 2 años. Se ha demostrado estabilidad química en uso durante 28 días a 2 ºC-8 ºC. Desde el punto de vista microbiológico, una vez abierto, el producto 
se puede conservar durante un máximo de 28 días dentro del periodo de validez a 2 ºC-8 ºC. Otros tiempos y condiciones de conservación en uso son responsabilidad del usuario. 6.4 Precauciones espe-
ciales de conservación. Conservar en nevera (entre 2 °C y 8 °C). Tras la inserción del cartucho en la pluma, la pluma con el  cartucho insertado debe devolverse a la nevera inmediatamente después de su 
uso. No congelar. Mantener el cartucho dentro del estuche para protegerlo de la luz. No conservar el dispositivo de inyección con la aguja colocada. No retirar el cartucho de la pluma después del primer uso. 
Para las condiciones de conservación tras la primera apertura del medicamento, ver sección 6.3. 6.5 Naturaleza y contenido del envase. Cartucho con 3 ml (vidrio Tipo I tratado con silicona) con un tapón 
de émbolo (bromobutilo) y un disco hermético (revestimientos herméticos de goma y aluminio), envasado en una bandeja de plástico sellada con tapa de aluminio envasada un estuche. Cada cartucho 
contiene 2,4 ml de solución correspondientes a 28 dosis de 20 microgramos (por 80 microlitros). Tamaños de envase:  Movymia 20 microgramos/80 microlitros solución inyectable: 1 o 3 cartuchos. Envase 
con cartucho y pluma de Movymia: 1 estuche del cartucho de Movymia (que contiene 1 cartucho) y 1 estuche de la Movymia Pen (que contiene 1 pluma). Puede que solamente estén comercializados algu-
nos tamaños de envases. 6.6 Precauciones especiales de eliminación y otras manipulaciones. Movymia se presenta en un cartucho. Los cartuchos de Movymia deben utilizarse exclusivamente con la 
pluma multidosis reutilizable Movymia Pen y no deben utilizarse con ninguna otra pluma. No se suministran agujas con este medicamento. Cada cartucho y pluma deben ser utilizados por un único pacien-
te. La pluma puede utilizarse con agujas de pluma compatibles, que se dan en las instrucciones de uso de la pluma. Con cada inyección debe emplearse una nueva aguja de pluma estéril. Debe comprobar-
se siempre la fecha de caducidad que figura en la etiqueta del cartucho antes de insertar el cartucho en Movymia Pen. Para evitar errores de medicación, asegúrese de que la fecha de comienzo de uso de 
un nuevo cartucho sea al menos 28 días anterior a su fecha de caducidad. Antes de usar la pluma por primera vez, el paciente debe leer y entender las instrucciones de uso de la pluma provistas con esta. 
Después de cada inyección, la pluma debe devolverse a la nevera. Tras la primera utilización, no debe retirarse el cartucho de la pluma durante los 28 días de uso. Movymia no se debe transferir a una je-
ringa. No se deben rellenar los cartuchos vacíos. Movymia no debe usarse si la solución está turbia, presenta color o contiene partículas visibles. La eliminación del medicamento no utilizado y de todos los 
materiales que hayan estado en contacto con él se realizará de acuerdo con la normativa local. 7. CONDICIONES DE PRESCRIPCIÓN Y DISPENSACIÓN. Medicamento sujeto a prescripción médica. Medi-
camento financiado por el SNS. 8. PRESENTACIONES Y PVP. Movymia 20 microgramos/80 microlitros solución inyectable (1 cartucho + 1 pluma). CN: 726164.3; PVL: 254,16 €; PVP: 305,07 €; PVP IVA: 
317,27 €. 9. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. STADA Arzneimittel AG. Stadastrasse 2-18; 61118 Bad Vilbel, Alemania. 10. NÚMERO(S) DE AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. 
EU/1/16/1161/001 [1 cartucho]. EU/1/16/1161/002 [3 cartuchos]. 11. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN/RENOVACIÓN DE LA AUTORIZACIÓN. Fecha de la primera autorización: 11/enero/2017. 12. 
FECHA DE LA REVISIÓN DEL TEXTO. La información detallada de este producto está disponible en la página web de la Agencia Europea de Medicamentos http://www.ema.europa.eu/.

Tabla 1
Incidencia de Fracturas en Mujeres Posmenopáusicas

Placebo
(N = 544) (%)

Teriparatida
(N = 541) (%)

Riesgo relativo
(95 % IC)  

vs. placebo

Nueva fractura vertebral (≥ 1)a 14,3 5,0b 0,35
(0,22 – 0,55)

Fracturas vertebrales múltiples (≥ 2)a 4,9 1,1b 0,23
(0,09 – 0,60)

Fracturas no vertebrales por fragilidadc 5,5 2,6d 0,47
(0,25 – 0,87)

Fracturas mayores no vertebrales por 
fragilidadc (cadera, radio, húmero, 
costillas y pelvis)

3,9 1,5 0,38
(0,17 – 0,86)

*Abreviaturas: N = número de pacientes asignados aleatoriamente a cada grupo de 
tratamiento; IC = intervalo de confianza; a La incidencia de fracturas vertebrales fue 
evaluada en 448 pacientes tratados con placebo y en 444 pacientes tratados con 
teriparatida quienes tenían radiografías de columna iniciales y de seguimiento; b p ≤ 
0,001 comparado con placebo; c No se ha demostrado una reducción significativa en 
la incidencia de fracturas de cadera; d p ≤ 0,025 comparado con placebo.
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conceptos importantes

Un estilo de vida saludable se considera fundamental tanto en la pre-
vención como en el tratamiento de la osteoporosis (OP). Se incide 

especialmente en la reducción de los factores de riesgo, en una nutrición 
adecuada tanto en aporte de calcio como en proteínas, en los beneficios de la 
exposición solar controlada que permita un aporte de vitamina D suficiente 
y potenciar la práctica de ejercicio físico suave-moderado evitando el se-
dentarismo (caminar, bailar, practicar tai-chi o ejercicios de fortalecimiento 
muscular y postural). Hay que eliminar hábitos tóxicos y se aconseja reducir 
el riesgo de caídas promoviendo el uso de bastones, corrigiendo alteraciones 
visuales, evitando psicofármacos y adaptando la vivienda1,2.

Se recomienda una ingesta de calcio con la dieta entre 1000 y 1200mg 
y mantener unos niveles de 25-OH-vitamina D en torno a a 30ng/ml en 
sangre. Cuando el paciente no puede obtener dichos valores con la dieta hay 
que añadir suplementos de calcio. En el estudio Women’s Health Initiative3 
referían un aumento del riesgo de nefrolitiasis (RR 1,17), atribuído a la dieta 
rica en calcio de las mujeres estudiadas. Este hecho ha sido desmentido en 
una revisión sistemática que concluyó que los suplementos de calcio en el 
tratamiento de la OP, solos o en combinación con otro tipo de tratamiento, 
no aumentan de manera significativa el riesgo de nefrolitiasis o de cólico 
renal4. Respecto al posible aumento del riesgo cardiovascular que se ha aso-
ciado a los suplementos de calcio, la evidencia disponible sugiere que una 
ingesta diaria total de calcio (obtenida sumando la ingesta dietética más los 
suplementos) inferior a 2.000 mg no aumenta el riesgo cardiovascular5,6. En 
todo caso, para realizar una suplementación adecuada de calcio hay que pri-
mar el aporte por la dieta del paciente y suplementar cuando sea imposible 
lograr dicho aporte por la dieta. 
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El déficit de vitamina D es muy prevalente en la población. Se recomien-
da medir los niveles de calcidiol en pacientes con riesgo de insuficiencia de 
vitamina D y en pacientes con OP. Su aporte por la dieta es muy escaso y 
sobretodo lo encontramos en lácteos y pescados grasos. Como fundamental-
mente lo obtenemos por la luz solar, para un aporte adecuado se aconseja una 
exposición solar de 10 a 15 minutos al día. En los pacientes con hepatopatías, 
síndromes de malabsorción, tratamiento con anticomiciales u otras situacio-
nes en las que pueda verse comprometida la 25 hidroxilación de la vitamina 
D, se recomienda la administración del metabolito calcidiol. Actualmente la 
vitamina D está adquiriendo gran importancia por sus implicaciones a nivel 
osteoarticular, inmunitario y en múltiples funciones de nuestro organismo. 

Recientemente se han publicado numerosos estudios que tratan de es-
clarecer el papel de la vitamina D, a veces con resultados contradictorios. 
A continuación enumero la evidencia más relevante recopilada en las reco-
mendaciones de la SER (Sociedad Española de Reumatología) 2019.

La vitamina D administrada en monoterapia es eficaz en la reducción de 
fracturas por fragilidad en personas ancianas no institucionalizadas7,9. Los 
suplementos de calcio y vitamina D han mostrado eficacia en población > 
65 años institucionalizada reduciendo el riesgo de fractura no vertebral y de 
forma más marginal de fractura de cadera. Este efecto depende en gran parte 
de la dosis de vitamina D (≥ 800 UI diarias) y es más evidente a mayor edad 
y niveles más bajos de vitamina D. Los suplementos de calcio y vitamina D 
por sí solos no disminuyen el riesgo de fractura vertebral. La eficacia de los 
suplementos de calcio y vitamina D en población > 65 años no institucio-
nalizada (residentes en la comunidad) es cuestionable, como lo evidencian 
el elevado número necesario para tratar (NNT) para prevenir una fractura 
en esta población con bajo riesgo y los resultados de un metaanálisis recien-
te8,10,11. Existen datos contradictorios sobre la eficacia de la vitamina D en 
la prevención de caídas. Algunos resultados indican que los suplementos 
de vitamina D, con y sin calcio, serían eficaces en la prevención de caídas12, 
especialmente en ancianos con déficit de vitamina D13. Otros estudios no 
demuestran este efecto beneficioso de la vitamina D, e incluso la administra-
ción de dosis altas anuales podría aumentar el riesgo de caídas14,15.

1. tratamiento farmacológico

El tratamiento farmacológico está indicado en pacientes que presentan:

Osteoporosis con DEXA T-score  - ≤ −2,5
Fractura por fragilidad,  -
Riesgo elevado de fractura medida por el FRAX - ® (riesgo para frac-
tura de cadera con DMO ≥ 3%)
Toma de glucocorticoides, inhibidores de aromatasa o antiandrógenos.  -
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Se recomienda tratar a todas las fracturas de cadera y vértebra, mientras 
que el resto de las fracturas se tratarían en función del resultado de DEXA y 
del riesgo de nueva fractura calculado mediante el FRAX®. 

En este momento la eficacia de los tratamientos de OP se mide por su 
capacidad de reducir el riesgo de fracturas. Hay tres categorías de fármacos:

1. Antirresortivos o anticatabólicos: actúan inhibiendo a los osteoclas-
tos o sus precursores disminuyendo la reabsorción ósea. 

2. Anabólicos: aumentan el remodelado óseo haciendo predominar la 
formación ósea sobre la resorción. Actúan sobre los osteoblastos o 
sus precursores. 

3. Agentes de doble acción: como su nombre indica, tiene un doble 
mecanismo de acción, antirresortivo y anabólico.

fáRmacOs antiRResORtivOs

Bifosfonatos
Son los fármacos más utilizados actualmente. Se consideran el tratamien-

to de primera línea en la OP postmenopausica y del varón. Son eficaces en 
reducir fracturas tanto vertebrales como no vertebrales. Buena tolerancia por 
parte de los pacientes aunque tienen una tasa de adherencia a medio-largo 
plazo baja (30% en preparados semanales y 47% en preparados mensuales). 
No se ha demostrado superioridad de un fármaco de este grupo sobre los 
otros, por lo que la elección dependerá de la experiencia del médico y prefe-
rencias del paciente en cuanto a posología y características del producto. Per-
tenecen a este grupo: alendronato, risendronato, ibandronato y zoledronato 
(se administra por vía intravenosa lo cual le confiere una ventaja en aquellos 
pacientes que no toleran la administración oral o está contraindicada).

Se aconseja un periodo de tratamiento medio de 5 años, a partir del cual 
se deberá evaluar de forma individual valorando las características del pa-
ciente y su riesgo de fractura en ese momento, si es preferible suspender el 
tratamiento de forma definitiva o temporal (comúnmente denominado “va-
caciones terapéuticas”), continuar con él o cambiar de fármaco. Es impor-
tante entender que no hay que suspender el tratamiento sistemáticamente a 
todos los pacientes al cumplir 5 años de tratamiento. Hay estudios de eficacia 
y seguridad a 10 años con alendronato que demuestran un aumento contí-
nuo de la DMO en columna lumbar y estabilización en cadera sin efectos 
secundarios relevantes.

Previo al inicio del tratamiento se debe asegurar que el paciente recibe 
un aporte de calcio y vitamina D adecuado y dar las indicaciones para una 
correcta toma del fármaco. Se toman por las mañanas en ayunas, con un 
vaso de agua del grifo y se pueden ingerir alimentos sólidos o líquidos media 
hora después con las presentaciones semanales y una hora después con las 
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mensuales. Para evitar que el producto quede retenido en el esófago se debe 
hacer especial hincapié en que tras la toma el paciente no se tumbe y en caso 
de estar sentado mantenga la espalda recta.

El uso de bifosfonatos se ha asociado con dos eventos adversos de esca-
sa incidencia pero que hay que destacar por su gravedad: la osteonecrosis 
maxilar y la aparición de fracturas atípicas. Otros eventos adversos atribuí-
dos a los bifosfonatos que han sido descartados tras estudios clínicos son: la 
asociación de bifosfonatos y riesgo cardiovascular; la fibrilación auricular en 
la posología oral (en un estudio sí se vió relación entre administración de 
zoledrónico endovenoso y fibrilación auricular) y la asociación con el cáncer 
de esófago. 

No se aconseja la utilización de bifosfonato en pacientes con filtrado 
glomerular <30ml/min dado que carecemos de estudios que demuestren 
eficacia en reducción de fracturas en estos pacientes y sabemos que pueden 
empeorar una osteodistrofia de bajo remodelado.

Osteonecrosis maxilar (OM). La osteonecrosis de los maxilares se ha asocia-
do al uso prolongado de Bifosfonatos o denosumab, aunque su incidencia 
en pacientes con OP es muy baja (entre 1/10.000 y 1/100.000). En este mo-
mento se considera que la evidencia de la que disponemos es escasa y de baja 
calidad. Carecemos de datos suficientes para afirmar que los Bifosfonatos 
por vía oral o intravenosa utilizados para el tratamiento de la OP confieran 
un riesgo significativo de osteonecrosis de los maxilares. Tampoco hay sufi-
cientes estudios que hayan evaluado el papel del denosumab en el desarrollo 
de osteonecrosis de los maxilares. El mayor grupo de riesgo lo constituyen 
los pacientes oncológicos que han recibido tratamiento con zoledronato en-
dovenoso a dosis oncológicas. Los principales factores de riesgo a considerar 
son: el tratamiento endovenoso, la manipulación dental previa, una higiene 
oral deficiente y el tiempo de tratamiento prolongado. Se recomienda, por 
tanto, una higiene y revisión bucal correcta y en caso de precisar el paciente 
un procedimiento odontológico invasivo (exodoncia o implante), esperar a 
que cicatrice para comenzar el tratamiento con bifosfonato o denosumab. 
Mayor controversia genera la actitud a tomar en aquellos pacientes que ya se 
encuentran en tratamiento. La mayoría de las guías aconsejan en pacientes 
no oncológicos no suspender el tratamiento antirresortivo. 

En 2011, la Guía de la American Dental Association reconocía que el 
riesgo de osteonecrosis de los maxilares es muy bajo en pacientes con OP, 
por lo que no es necesario suspender un BF oral antes de un procedimiento 
dental16. No obstante, y según las recomendaciones elaboradas por un panel 
internacional de expertos, en los pacientes que van a ser sometidos a una 
cirugía oral extensa y con factores de riesgo asociados (diabetes, enferme-
dad periodontal, inmunodeficiencias, tabaquismo), el juicio clínico puede 
aconsejar suspender temporalmente el tratamiento. En esta situación, y dado 
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que al retirar denosumab se produce un aumento de remodelado óseo y del 
riesgo de aparición de fracturas vertebrales múltiples, en las recomendacio-
nes de la SER se concluye que no se debe interrumpir el tratamiento con 
denosumab1. En aquellos pacientes en tratamiento con denosumab habría 
que intentar evitar la cirugía en periodos cercanos a la administración del 
fármaco. Hay que tener precaución también con la prolongación innecesaria 
de la suspensión, sobre todo en pacientes tratados con denosumab. Ante un 
evento adverso relevante como la osteonecrosis de los maxilares, y aunque 
no hay evidencia científica que demuestre que la retirada del fármaco vaya a 
mejorar la evolución del proceso, parece prudente suspenderlo17,18.

Fracturas atípicas (subtrocantéreas, diafisarias de fémur). Su incidencia también 
es muy baja aunque podría estar infraestimada. En una buena revisión siste-
mática reciente refieren que el riesgo relativo aumenta a partir de los 3 años 
de uso consecutivo19 pero los autores del metaanálisis en consonancia con 
las guías existentes destacan que los beneficios de los BF en la reducción de 
fracturas OP superan en gran manera el riesgo de fractura atípica de fémur. 
Las limitaciones de los estudios publicados sobre este tema son el carácter 
retrospectivo de la mayoría de ellos y la heterogeneidad de la duración de los 
estudios (4-9 años), lo que puede sesgar la interpretación de la exposición a 
largo plazo. 

Estas fracturas atípicas tienden a ser bilaterales y pueden acompañarse de 
pródromos como dolor en muslos o ingles de duración e intensidad variable. 
Se han asociado a la toma concomitante de algunos medicamentos (inhibi-
dores de la bomba de protones, terapia hormonal sustitutiva o glucocorticoi-
des) o a comorbilidades (hipofosfatemia o déficit de vitamina D).

En conclusión: Los resultados de recientes trabajos de revisión y metaa-
nálisis sugieren una relación beneficio/riesgo favorable a mantener el trata-
miento hasta 10 años con antirresortivos.

Denosumab 
Es un anticuerpo monoclonal IgG2 humano producido por ADN recom-

binante que actúa sobre el receptor activador del NF-kB ligando (RANKL) 
inhibiendo la activación, maduración y supervivencia de los osteoclastos y 
disminuyendo la resorción ósea en el hueso trabecular y cortical. Se conside-
ra un tratamiento de primera línea para la OP en mujeres posmenopáusicas, 
en varones con alto riesgo de fracturas y como tratamiento de la pérdida 
ósea asociada a la supresión hormonal en hombres con cáncer de próstata. 
Ha demostrado reducir significativamente el riesgo de fracturas vertebra-
les, no vertebrales y de cadera. No requiere ajuste en insuficiencia renal. Se 
administra mediante inyección subcutánea de 60mg cada 6 meses. Es eficaz 
en pacientes previamente tratados con bifosfonatos sin requerir periodo de 
descanso. Es importante que los pacientes reciban un aporte adecuado de 
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calcio y vitamina D para minimizar el riesgo de hipocalcemia. Como eventos 
adversos graves se han notificado, al igual que con los bifosfonatos, casos de 
OM y fracturas atípicas. Se recomienda evitar los procedimientos dentales 
invasivos en la medida de lo posible en periodos cercanos a la administración 
del fármaco. Respecto a la relación del denosumab con la fractura atípica 
no disponemos una evidencia sólida que permita confirmar o desmentir la 
relación. Hay estudios observacionales que concluyen una nula o muy baja 
incidencia de fractura atípica de fémur (0,8 por 10.000 pacientes-año) tras 
tratamiento con denosumab a largo plazo (entre 7 y 10 años). Otro ensayo 
clínico de mujeres posmenopáusicas con OP que cambiaron de BF a deno-
sumab no pudo demostrar que los raros casos de fractura atípica de fémur 
que aparecieron de forma temprana puedan ser atribuibles al uso del deno-
sumab, sino que parecen derivarse del uso previo de BF20,22.

La principal diferencia del denosumab respecto a los bifosfonatos es que 
su efecto es rápidamente reversible conforme disminuyen sus niveles en 
sangre habiendo sido notificado el riesgo de fracturas vertebrales múltiples 
al interrumpir el tratamiento sin ser continuado por ningún otro antiosteo-
porótico.

terapia hormonal sustitutiva (ths)
Los estrógenos pueden reducir la incidencia de fracturas vertebrales y 

periféricas, por lo que antiguamente se consideraba la THS como un fár-
maco válido tanto para el tratamiento como para la prevención de OP. En 
este momento dado que es menos eficaz que los tratamientos existentes y 
presenta efectos adversos nada despreciables como el aumento de riesgo de 
cáncer de mama, cardiopatía isquémica, ictus y tromboembolismo venoso, 
ya no se considera un tratamiento recomendado para la OP. En todo caso 
podría tener su papel a corto plazo en mujeres con menopausia precoz e 
intensa sintomatología climatérica, o en el caso de no poderse administrar 
otros fármacos por efectos adversos o ineficacia.

Moduladores selectivos de los receptores de estrógenos (serm)
Tienen un efecto agonista en hueso y metabolismo lipídico, y antagonista 

en tejido mamario y útero. Son fármacos de segunda línea para el tratamien-
to de la OP.

Raloxifeno: ha demostrado reducir fracturas vertebrales en mujeres 
postmenopáusicas pero sin embargo no es eficaz en prevenir fracturas de 
cadera. A pesar de su efecto beneficioso el metabolismo de los lípidos no 
parece reducir el riesgo de enfermedad coronaria y se relaciona con un incre-
mento de fenómenos tromboembólicos. Disminuye la incidencia del cáncer 
de mama con receptor estrogénico positivo

Bazedoxifeno: reduce la incidencia de fracturas vertebrales en mujeres 
postmenopáusicas pero en los estudios no logró reducir la incidencia de frac-



239

aCtualizaCionEs En rEumatología

turas de cadera, sólo en el subgrupo de alto riesgo. Aunque en menor medida 
que el raloxifeno, también presenta eventos adversos trombóticos como trom-
bosis venosa profunda, embolismo pulmonar y trombosis venosa de la retina.

fáRmacOs anabÓLicOs. teRiPaRatida

Producida en E. coli mediante tecnología del ADN recombinante es idén-
tica a la secuencia N-terminal de 34 aminoácidos de la hormona paratiroidea 
humana endógena (PTH). Administrada a dosis bajas de forma intermitente 
actúa sobre los osteoblastos promoviendo la formación ósea. 

Se considera un fármaco de primera línea para el tratamiento de la OP 
con elevado riesgo de fractura en mujeres postmenopáusicas, en varones y 
en OP por corticoides. En mujeres posmenopáusicas ha demostrado una 
disminución significativa en la incidencia de fracturas vertebrales y no verte-
brales pero no en fracturas de cadera. También tiene la capacidad de mejorar 
los retrasos en la consolidación de fracturas y la osteointegración de las pró-
tesis. Su efecto en DMO ha demostrado ser superior a los bifosfonatos. Se 
administra diariamente de forma subcutánea. El tratamiento está limitado a 
un periodo máximo de dos años, debido a la aparición de osteosarcoma en 
ratas de Fischer en ensayos clínicos durante tratamientos más prolongados, 
dicho efecto adverso no se ha evidenciado en humanos pero no hay estudios 
más allá de dos años de tratamiento. Como efecto secundario destacable el 
11% de los pacientes presentan una hipercalcemia leve transitoria, es un ha-
llazgo analítico, generalmente asintomático y no genera mayores problemas. 
En conclusión, la teriparatida es un fármaco seguro y muy eficaz, siendo el 
principal inconveniente su elevado precio, aunque con la aparición de los 
biosimilares se ha abaratado su coste.

Ranelato de estroncio y calcitonina
Se ha suspendido la comercialización. Restricciones de uso por efectos 

secundarios.

Romosozumab
Romosozumab (nombre comercial Evenity) es un anticuerpo monoclo-

nal humanizado (IgG2) que se une a la esclerostina inhibiéndola. Tiene una 
doble acción, aumenta la formación ósea y reduce la resorción. Se aprobó 
por la FDA en abril 2019 y por la EMA en diciembre 2019 y está indicado en 
el tratamiento de la osteoporosis grave en mujeres posmenopáusicas con un 
elevado riesgo de fractura.

La pauta recomendada consiste en tratar con romosozumab durante 12 
meses y luego continuar con un tratamiento antirresortivo. No se requiere 
ajuste de dosis en pacientes con insuficiencia renal pero en las pacientes con 
insuficiencia renal grave o que se someten a diálisis debe monitorizarse la 
concentración sérica de calcio. 
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Es un fármaco que parece muy eficaz y que ha demostrado en los ensayos 
clínicos una reducción estadísticamente significativa del número de fractu-
ras, tanto clínicas como subclínicas. En un estudio que comparaba romoso-
zumab con alendronato (el gold standard), 127 participantes del grupo de 
estudio tratado con romosozumab (2.046 mujeres) sufrieron fracturas, en 
relación con 243 del grupo control (2.047), tratado con alendronato.

Por contra, en los estudios aleatorizados y controlados se ha observa-
do un aumento de los acontecimientos cardiovasculares graves (infarto de 
miocardio y accidente cerebrovascular) en comparación con los grupos de 
control por lo que este tratamiento está contraindicado en pacientes que 
hayan sufrido infarto de miocardio o accidente cerebrovascular con ante-
rioridad. A la hora de plantear el uso de romosozumab para una paciente 
determinada, se debe considerar el riesgo de fractura durante el siguiente 
año y el riesgo cardiovascular basado en los factores de riesgo (p. ej., enfer-
medad cardiovascular establecida, hipertensión, hiperlipidemia, diabetes 
mellitus, tabaquismo, insuficiencia renal grave, edad). Romosozumab solo 
debe usarse si el médico y la paciente están de acuerdo en que el beneficio 
justifica el riesgo. Si una paciente experimenta un infarto de miocardio o 
un accidente cerebrovascular durante el tratamiento, se debe interrumpir 
el tratamiento con romosozumab. También se ha notificado hipocalcemia 
transitoria como efecto adverso poco frecuente, osteonecrosis de mandí-
bula y fracturas atípicas23.

2. terapia secuencial

Mucho se está hablando en foros nacionales e internacionales sobre la te-
rapia secuencial. Como ya saben, la OP es una enfermedad crónica y cuando 
llega el momento de interrumpir el tratamiento a un paciente bien por efec-
tos 2º, bien por fallo de respuesta o porque excede el tiempo recomendado 
en los ensayos clínicos, a todos nos surge la duda sobre la secuencia más 
eficaz. ¿El orden importa? Pues parece que sí. 

cOncePtOs

Las vacaciones terapéuticas sólo se pueden plantear con bifosfonato dado 
que es el único que se acumula en el hueso. Es importante recordar que 
el denosumab es un fármaco reversible por lo que al discontinuarlo si no 
se añade tratamiento posterior de sellado, hay riesgo de presentar fracturas 
vertebrales múltiples. La teriparatida está aprobada para un uso de 2 años 
máximo y al discontinuarla se ha observado pérdida de masa ósea tras 12 
meses sin tratamiento. En el caso de romosozumab (aún no comercializado) 
la ficha técnica establece la indicación del tratamiento durante 12 meses se-
guido de un antirresortivo. 
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secuencias

Bifosfonatos -
 Tras el bifosfonato podemos pautar tanto zoledrónico si el bifosfo-

nato previo fue oral, denosumab, teriparatida o romosozumab.
 Teriparatida - : parece que lo más eficaz sería añadir denosumab, 
aunque tanto bifosfonatos como raloxifeno estarían aceptados
Romosozumab - : Se recomienda continuar con alendronato o de-
nosumab.
Denosumab - : parece que lo óptimo es el sellado con zoledrónico 
al discontinuar el denosumab. La continuación con alendronato 
también presenta datos favorables de eficacia. 

No se recomienda la administración de teriparatida tras denosumab dado 
que se ha demostrado pérdida de masa ósea tanto en columna como en ca-
dera y radio por lo que se postula que teriparatida no previene de forma ade-
cuada la pérdida de masa ósea que se produce al discontinuar denosumab24.
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introducción

La osteoporosis (OP) es un trastorno óseo generalizado que se caracteriza 
por la pérdida de masa ósea y deterioro de la estructura del tejido óseo, 

con el consiguiente aumento de la fragilidad del hueso y de la susceptibilidad 
a fracturas. Actualmente disponemos de un amplio abanico de tratamientos 
que nos permiten un mejor manejo de esta patología en nuestros pacientes 
según sus características. El objetivo del tratamiento será siempre reducir la 
incidencia de fracturas. 

Los bifosfonatos (BF) son análogos de pirofosfato que se unen a la hi-
droxiapatita del hueso, inhibiendo la resorción ósea mediada por los os-
teoclastos y reduciendo el recambio óseo. Esto se traduce en un aumento de 
la masa ósea y un descenso del riesgo de fracturas. Aunque en general los BF 
son bien tolerados, la aparición de efectos adversos podría limitar su uso en 
algunos pacientes. 

El denosumab es un anticuerpo monoclonal humano (IgG2) de actuación 
antirresortiva, inhibidor ligando del receptor activador para el factor nuclear 
κβ (RANKL), utilizado en la clínica para inhibir la osteolisis y bloquear la 
interacción RANKL-RANK, previniendo así la diferenciación y activación 
de los osteoclastos. Tiene indicación en el tratamiento de la OP en mujeres 
posmenopáusicas y del varón, en la pérdida de masa ósea por corticoides y 
por supresión hormonal en el cáncer de próstata y para el tratamiento de 
metástasis óseas. 

A pesar de que los antirresortivos han mostrado un perfil de seguridad 
notable en los ensayos clínicos principales realizados para la aprobación del 
fármaco, es difícil establecer la incidencia real de efectos secundarios atribui-
bles a ellos en la población tratada, ya que la mayoría de la bibliografía al res-
pecto son casos o series de casos que describen efectos adversos específicos. 
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OSTEONECROSIS DEL MAXILAR (ONM)
La ONM es un efecto adverso raro, pero grave, en el tratamiento an-

tirresortivo de la OP. Es una forma particular de osteomielitis crónica, de 
lenta progresión y sin tendencia a la curación espontánea. Se describe como 
la aparición de hueso necrótico expuesto en una o varias localizaciones de 
la mandíbula y/o maxilar en ocasiones con fístulas intra o extraorales, que 
persiste al menos 8 semanas en ausencia de radioterapia o metástasis man-
dibulares. 

ePidemiOLOGía

La incidencia de ONM depende de la dosis empleada de fármaco. Así 
ante bajas dosis de BF, como los empleados en osteoporosis, la incidencia 
es del 0.0001 al 0.001%. En cambio, cuando consideramos los procesos on-
cológicos, usando tratamientos con altas dosis de BF, entonces la incidencia 
puede llegar a ser del 0.2 al 6.7%. Por lo tanto, debemos resaltar su mayor re-
percusión en los pacientes oncológicos y por el contrario la escasa incidencia 
cuando se emplean por vía oral para tratamientos como la osteoporosis.

El riesgo de desarrollar ONM relacionado con denosumab en pacientes 
con OP es del 0.01- 0.03%, mientras que en pacientes oncológicos este ries-
go oscila entre el 1-2%. 

fisiOPatOLOGía

La fisiopatología no es del todo conocida y es posiblemente multifactorial, 
entendiéndose como la existencia de un efecto sinérgico entre una infección 
dental preexistente, traumatismo local y la disminución del recambio óseo 
consecuencia de la exposición a bifosfonatos o a denosumab:

a) La mandíbula acumula microtraumatismos con el paso del tiempo, 
que en condiciones normales curan conforme el hueso es reabsorbi-
do y repuesto. Sin embargo, puesto que los BF inhiben la resorción 
ósea medida por osteoclastos, se ha sugerido que se inhibiría la repa-
ración de dichos microtraumatismos. Los osteoblastos continuarían 
formando hueso, aunque el daño anterior en el hueso no se haya 
eliminado, con lo que el nuevo hueso formado sería más frágil.

b) A esto hay que añadir que las propiedades antiangiogénicas de los 
BF podría conducir a un flujo sanguíneo reducido hacia los huesos 
maxilofaciales, lo que podría resultar en el desarrollo de necrosis. 

c) Puesto que además, la cavidad oral es un medio con abundantes bac-
terias, la infección e inflamación podrían ocurrir más fácilmente. 

Algunas condiciones desempeñan un papel importante en la aparición 
de la ONM, por lo que pueden ser consideradas como factores de ries-
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go: las enfermedades concomitantes (diabetes, enfermedades autoinmu-
nes,…); el diagnóstico de cáncer (especialmente de mama); el tratamiento 
concomitante (quimioterapia, radioterapia, corticoides, metotrexate); con-
sumo de tóxicos (tabaco, alcohol); la infección, escasa higiene bucal o la 
patología oral preexistente; la dosis acumulada de BF y los BF intravenosos 
y la presencia de anemia o de alteraciones de la coagulación. De hecho, se-
gún la literatura, podemos clasificar a los pacientes en dos grupos: de bajo 
riesgo o alto riesgo de ONM en función de las dosis y el tiempo (menor o 
mayor de 3 años) del tratamiento antirresortivo, tratamiento concomitante 
con corticoides, diabetes mellitus, anemia, agentes quimioterápicos o inhi-
bidores de la angiogénesis. 

cuadRO cLínicO

La ONM suele aparecer entre los 4 meses y los 6 años de iniciado el tra-
tamiento con BF. En el caso de los BF orales el tiempo medio de consumo 
es de 5.6 años (rango: 3.3-10.2 años). Mientras que cuando la administración 
es intravenosa el tiempo de exposición es inferior a un año: 9.3 meses para 
el zoledrónico y 14.1 meses para el pamidronato. En pacientes con cáncer 
tratados con altas dosis de BF intravenosos (zoledronato y pamidronato), el 
riesgo es mucho más evidente, asociando la aparición de lesiones más pre-
cozmente y mucho más agresivas y complicadas de resolver.
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La ONM se localiza con más frecuencia en la mandíbula (65% de casos), 
siendo más frecuente en maxilar inferior y en la zona molar. En 2/3 de los 
casos las lesiones se desarrollan en zonas en las que se ha practicado una 
cirugía (la extracción dental es el precipitante más frecuente, apicectomías, 
cirugías periodontales y colocación de implantes dentales), siendo el resto de 
casos de aparición espontánea. 

El comienzo de la sintomatología suele ser insidioso, con escaso o nulo 
dolor, aunque con el paso del tiempo suele producirse dolor en la zona, 
presencia de abscesos gingivales, fístulas intra o extraorales, supuración y 
exposición ósea del hueso maxilar con un aspecto necrótico muy evidente. 
Pueden presentar incluso manifestaciones generales, como fiebre y síntomas 
sistémicos de difícil control. 

diaGnÓsticO

El diagnóstico de la ONM se basa en la historia clínica y farmacológica 
del paciente, basándose en las características clínicas y radiológicas de las 
lesiones. Se debe realizar una inspección visual, pudiendo observar lesiones 
líticas, escleróticas o mixtas y pueden extenderse a tejidos blandos adyacen-
tes con sobreinfección asociada frecuente. 

Las pruebas microbiológicas nos aportaran información precisa de los an-
tibióticos más adecuados en cada paciente, en caso de ser necesarios, en los 
tratamientos conservadores. 

En cuanto a pruebas radiológicas, a todos los pacientes se les solicita una 
ortopantomografía y una tomografía computarizada para valorar de forma más 
precisa la extensión de la lesión y la afectación del hueso maxilar y mandibular. 
Los hallazgos radiológicos que observamos son: alveolos dentarios vacíos tras 
las extracciones dentales por la ausencia de cicatrización ósea, áreas radiolúcidas 
óseas junto a zonas de esclerosis evidente sobre todo en la lámina dentaria (más 
evidente en la mandíbula que en el maxilar), secuestros óseos y en ocasiones 
hasta fracturas patológicas mandibulares y afectación del seno maxilar. Es im-
prescindible descartar otros procesos que pueden provocar una clínica similar, 
como la radionecrosis ósea en pacientes que han sido sometidos a radioterapia 
de cabeza y cuello y las metástasis óseas maxilares de neoplasias sólidas. 

A día de hoy no disponemos de pruebas complementarias o test que nos 
ayuden a identificar el grupo de pacientes de mayor riesgo, por lo que solo 
podemos basarnos en clasificarlos de alto y bajo riesgo en función del tiempo 
y dosis de fármaco que han recibido junto con factores locales orales que 
puedan favorecer esta situación. 

estadiaJe de La Onm

La clasificación de Ruggiero y cols (2014) se basa en la clínica y la radio-
logía, considerándose cuatro estadios: 
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Estadio 0: sin exposición ósea pero con síntomas inespecíficos o •	
signos radiográficos.
Estadio 1: sin síntomas pero con exposición ósea o fístula que llega •	
al hueso sin evidencia de infección.
Estadio 2: con síntomas (dolor) y exposición ósea o fístulas que •	
llegan al hueso con evidencia de infección, con o sin salida de ma-
terial purulento.
Estadio 3: con síntomas (dolor) y exposición ósea o fístulas que •	
llegan al hueso con evidencia de infección, con o sin salida de ma-
terial purulento, más uno de los siguientes: fractura patológica, 
fístula extraoral, comunicación oral antral, osteolisis hasta borde 
inferior mandibular o suelo seno.

tRatamientO de La Onm

El objetivo principal del tratamiento debe ser el control de la infección y 
evitar la progresión de la necrosis ósea, así como controlar el dolor. El manejo 
de la ONM va a estar condicionado por el estadio en el que se encuentre: 

Estadio 0: tratamiento farmacológico, con el uso de analgésicos y •	
antibióticos.
Estadio 1: enjuagues e irrigaciones antibacterianas con clorhexidi-•	
na diariamente por el paciente y semanalmente por el profesional 
mientras persista la ONM. 
Estadio 2: mismo tratamiento que en el estadio 1, pero añadiendo •	
analgésicos y uso de antibióticos durante 10-15 días, pudiendo re-
petirse ante brotes de agudización. Es recomendable eliminar los 
fragmentos óseos con aristas para evitar las lesiones en las partes 
blandas colindantes. 
Estadio 3: mismo tratamiento que en el estadio 2, añadiendo ciru-•	
gía con eliminación o resección de las zonas necróticas, sobre todo 
para evitar el dolor e infección persistente. 

Se observa una disminución muy significativa de la incidencia de ONM 
cuando se aplican medidas preventivas, llegando a ser hasta de 3 veces me-
nor. Por lo tanto, en la actualidad, hay un gran número de sociedades cien-
tíficas y agencias reguladoras que han elaborado recomendaciones que en 
general coinciden en sus aspectos básicos: 

1. Es importante que la decisión de iniciar tratamiento para la OP se 
realice una vez evaluado los beneficios (prevención de fractura por 
fragilidad ósea) y riesgos para el paciente individualmente, tenien-
do en cuenta que normalmente el tratamiento debe mantenerse 
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a largo plazo, situación que puede ser un factor de riesgo para la 
ONM, destacando la utilidad del Índice de FRAX de la OMS. 

2. Una vez decidida la necesidad de tratamiento con antirresortivos, 
se deberán lleva a cabo las medidas preventivas dentales corres-
pondientes: a) Se debe realizar una valoración inicial del estado 
de salud buco-dental del paciente, realizando aquellos tratamientos 
que sean necesarios antes o durante el inicio de la instauración de 
fármacos antirresortivos, aunque sean considerados pacientes de 
bajo riesgo. Es aconsejable esperar entre 4-6 semanas tras una ciru-
gía dental hasta que la herida cicatrice antes de iniciar el tratamien-
to antirresortivo. También se recomiendan revisiones odontológi-
cas con regularidad que permitan mantener y asegurar una buena 
salud bucodental, minimizando de forma significativa cualquier 
efecto adverso posible. Además, deberá acudir a consulta odonto-
lógica tan pronto como presente síntomas tales como dolor o in-
flamación orales; b) Una vez iniciado el tratamiento antirresortivo, 
los pacientes deberán mantener una higiene óptima y las interven-
ciones dentales que sean necesarias deberán ser tan conservadoras 
como sea posible (mantenimiento de la pieza); c) Los pacientes 
que desarrollen una ONM deberán recibir el tratamiento apropia-
do por profesionales con experiencia en esta patología.

3. No existe ninguna técnica validada que determine el riesgo de desa-
rrollar ONM. Las determinaciones analíticas de marcadores de remo-
delado óseo (CTX) no han demostrado su utilidad a este respecto. 

4. Para evitar efectos adversos a largo plazo de los BF se pueden plan-
tear el realizar vacaciones terapéuticas, consistente en retirar de 
forma temporal el tratamiento. Solo podemos plantearlo con los 
BF, ya que se acumulan en el tejido óseo y siguen actuando incluso 
durante varios años. Se deberá revisar periódicamente al paciente y 
si no aumenta el riesgo de fractura, podremos mantener sin trata-
miento al enfermo osteoporótico. Esto no debemos plantearlo con 
el resto de fármacos disponibles para la osteoporosis (SERM, teri-
paratida y denosumab). Es importante destacar que la interrupción 
del denosumab sin sustitución por otro fármaco provoca una pér-
dida rápida del beneficio obtenido, produciéndose un efecto rebote 
que puede acompañarse de un incremento de fracturas múltiples 
a nivel vertebral. Por lo tanto, nunca deberá ser suspendido para 
la realización de un tratamiento odontológico, recomendándose la 
intervención por parte del odontólogo a los 5 meses de haber reci-
bido la dosis previa del fármaco y volver a administrar el tratamien-
to a las 3-4 semanas del acto quirúrgico, manteniendo la posología 
habitual semestral. 
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5. No existe evidencia que detener el tratamiento con BF disminuya 
el riesgo de ONM y puede tener evidentes efectos negativos so-
bre la densitometría y evolución de la OP por el deterioro óseo. 
A este respecto, la Guía Clínica para la prevención y tratamiento 
de OP del Reino Unido pone de manifiesto que, en pacientes que 
requieren procedimientos dentales, no hay nada que indique que 
la discontinuidad del tratamiento reduzca el riesgo de ONM. Sus-
pender el tratamiento en algunos casos durante 3 meses antes de 
una intervención carece de sentido, ya que el BF se une a la matriz 
ósea y durante años sigue actuando, por lo que habría que suspen-
der durante años si se pretende revertir su efecto. 

fracturas atípicas de fémur

Las fracturas atípicas de fémur (FAF) son un efecto adverso raro de los 
antirresortivos. Consideradas de estrés, se definen como atípicas debido a su 
localización (diáfisis proximal de fémur o subtrocantereas) y su aspecto ra-
diográfico característico, ocurriendo como consecuencia de un desequilibrio 
entre la acumulación de microlesiones y la remodelación reparativa. 

ePidemiOLOGia

Es difícil realizar una estimación exacta de la prevalencia e incidencia de 
las FAF debido a las diferencias existentes en la elaboración de los distintos 
estudios publicados y la dificultad en la codificación de este diagnóstico. La 
Sociedad Americana para la Investigación de la Mineralización Ósea estable-
ció unos criterios para la definición de FAF en el 2014 (se requieren todos 
los criterios mayores y pueden o no presentarse los criterios menores en cada 
caso específico): 

A) Criterios mayores:
La fractura no se asocia a antecedente traumático o mínimo  -
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traumatismo.
La línea de fractura se origina en el lateral de la cortical, siendo  -
transversa y oblicua, con progresión medial a través del fémur. 
La fractura completa se extiende a través de las dos corticales y  -
puede asociarse a una espícula medial; las fracturas incompletas 
solo implican a la cortical lateral. 
La fractura no es conminuta o mínimamente conminuta.  -
En el lado de la fractura se objetiva un adelgazamiento localiza- -
do perióstico o endóstico de la cortical lateral.

B) Criterios menores: 
Incremento generalizado del adelgazamiento de la cortical en la  -
diáfisis femoral.
Síntomas prodrómicos unilaterales o bilaterales. -
Fracturas completas o incompletas bilaterales de la diáfisis fe- -
moral. 
Retraso en la consolidación de fractura.  -

La incidencia es muy baja, estimándose en 3-9.8 casos/100.000 personas-
año para pacientes mayores de 60 años tratados con BF, aumentando el ries-
go con la duración de exposición al tratamiento a partir de los 7 años. Hay 
varias series de casos publicadas sobre mujeres que desarrollan este tipo de 
fracturas en el contexto de una utilización prolongada de BF, probablemente 
debido a una excesiva supresión del recambio óseo, dando lugar a un hue-
so frágil y quebradizo a pesar de del aumento de la densidad mineral ósea. 
Aunque se ha demostrado una alta prevalencia de uso de BF en pacientes 
con fracturas atípicas, la magnitud del riesgo absoluto es reducida. Por cada 
fractura por estrés relacionada con este tratamiento, se estima que se evitan 
aproximadamente 15-162 fracturas por osteoporosis. Además, estas fracturas 
no se han relacionado con un incremento en mortalidad, como sí ocurre con 
las fracturas por osteoporosis.

factORes de RiesGO

Para el diagnóstico de la FAF es imprescindible una correcta historia clí-
nica y exploración física, teniendo en cuenta la medicación actual y anterior. 
Los antirresortivos, por definición, se relacionan con ellas por su efecto pro-
longado en la inhibición del recambio óseo, aunque hay que tener en cuenta 
que los antirresortivos de menor potencia, como los estrógenos, raloxifeno, 
bazedoxifeno y calcitonina, no se han relacionado con el desarrollo de frac-
turas atípicas. 

Los factores de riesgo con mayor evidencia en relación a las FAF son: la 
raza asiática, menor edad (<65 años), geometría femoral (genu varo, ángulo 
cuello femoral varo) y duración del tratamiento con BF o denosumab. Sin 
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embargo, existen otros factores probablemente también relacionados como 
son la FAF contralateral, predisposición genética, mujeres, otros fármacos 
(inhibidores de la bomba de protones, glucocorticoides, dosis altas de vita-
mina D) y patologías concomitantes (enfermedades autoinmunes del tejido 
conectivo, artritis reumatoide y diabetes tipo II). 

diaGnÓsticO

El diagnóstico de la FAF se basa en una historia clínica detallada y una 
prueba radiográfica. Frecuentemente cursa de forma asintomática, sin signos 
ni síntomas que nos permitan identificar a los pacientes de mayor riesgo. 
Cuando presentan clínica, se caracteriza por la presencia de dolor en el mus-
lo previo a la fractura, lo que sugiere que podrían ser precedidas por fisuras 
de estrés cuya capacidad de curación está disminuida por el bajo recambio. 

Se aconseja la realización de radiografía de caderas, fémures bilateral (dos 
proyecciones) y de pelvis anteroposterior, aunque la sintomatología sea uni-
lateral para descartar afectación ambos fémures. La detección precoz puede 
permitirnos prevenir una FAF completa. El patrón radiológico es típico y 
consiste en una fractura simple horizontal u oblicua con un ángulo < 30º 
asociada a una típica hipertrofia de la diáfisis cortical. La densitometría ósea 
extendida a fémures es una herramienta de screening útil para detectar FAF 
en pacientes con tratamiento prolongado con antirresortivos, con un valor 
predictivo positivo del 83.3% al detectar un adelgazamiento localizado de 
la cortical femoral. La tomografía computerizada debe realizarse solamente 
cuando la línea de fractura sea visible por densitometría ósea o radiografía 
simple. Cuando no se visualiza con éstas es recomendable la realización de 
una resonancia magnética o una gammagrafía ósea. Estas técnicas de imagen 
nos confirman la fractura, su morfología y su tiempo de evolución. 

Entre el diagnóstico diferencial de las FAF se encuentran las fracturas de 
estrés proximales de fémur, osteomalacia secundaria a déficit de vitamina D, 
hipofosfatasia y fracturas patológicas. 

maneJO de Las faf

Los objetivos principales en el manejo de las FAF son la prevención de 
las mismas, llevando a cabo estrategias que disminuyan el riesgo en pacientes 
con tratamiento prolongado con antirresortivos, así como la intervención 
quirúrgica profiláctica para prevenir la progresión de una FAF incompleta a 
completa:

A) Prevención de FAF, vacaciones terapéuticas: los BF permanece en 
el hueso por periodos prolongados de tiempo, por lo que presentan 
un efecto residual en la prevención de fracturas osteoporóticas in-
cluso tras la supresión de los mismos. Se aconseja reevaluar la con-
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tinuidad del tratamiento tras 3 años de BF intravenoso o 5 años de 
BF oral y posteriormente de forma bianual, valorando la interrup-
ción temporal de los BF como estrategia para reducir los riesgos 
derivados de su uso prolongado. Se estima una disminución del 
riesgo de FAF del 44-80% tras 1-4 años de la suspensión del BF. 

B) Tratamiento de las FAF: el tratamiento antirresortivo deberá sus-
penderse en pacientes con diagnóstico de FAF para evitar complica-
ciones como la progresión de una fractura incompleta a completa, 
la fractura del fémur contralateral y el retraso en la consolidación 
de la fractura. El manejo de la FAF dependerá si es una fractura 
completa o incompleta:

FAF incompleta: la actitud conservadora en las FAF incomple- -
tas en pacientes sintomáticos o con línea radiolúcidas en ra-
diografía simple se relaciona con peor pronóstico. El manejo 
quirúrgico con enclavado profiláctico intramedular previene la 
progresión de la fractura a completa, mejora el dolor y reduce 
el tiempo medio de hospitalización. El riesgo de fractura inmi-
nente puede predecirse por factores como el dolor prodrómico, 
la afectación subtrocantérea y la presencia de línea radiolúcida 
en radiografía simple, aunque no existen criterios específicos. 
No existe consenso en la utilización de la Teriparatida para el 
tratamiento de FAF ya que las publicaciones se basan en casos 
de series, a pesar de que es razonable considerar su efecto osteo-
formador si las condiciones clínicas del paciente lo permiten. 
FAF completa: además de la suspensión del antirresortivo y el  -
ajuste del tratamiento con suplementos de calcio y vitamina D, 
es importante realizar radiografía del fémur contralateral. El en-
clavado intramedular se considera tratamiento de primera línea 
con la FAF completa, requiriendo en ocasiones una segunda in-
tervención ya que existe en estos pacientes un alto riesgo de de-
mora en la resolución completa y unión defectuosa. No se reco-
mienda la fijación extramedular porque se relaciona con retraso 
en la consolidación de la fractura por supresión del remodelado 
óseo derivado del tratamiento antirresortivo.
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C) Educación al paciente: conviene informar a los pacientes que el 
beneficio derivado de los antirresortivos en la prevención de frac-
turas osteoporóticas es mayor que el riesgo de sufrir una FAF por 
su uso prolongado. Además, se debe alertar a los pacientes de los 
síntomas precoces de las FAF sobretodo en los que presentan fac-
tores de riesgo para ella. En los pacientes con síntomas se aconseja 
suspender el ejercicio físico y fisioterapia, aunque tras la cirugía se 
aconseja tratamiento rehabilitador precoz, evitar traumatismos y 
caídas y una ingesta adecuada de calcio y vitamina D. 

D) Tratamiento de la osteoporosis en pacientes con FAF: sería razonable 
recomendar el tratamiento con fármacos osteoformadores en pacientes 
que han recibido tratamiento prolongado con antirresortivos y sufren 
una FAF. Sin embargo, la teriparatida únicamente puede administrarse 
durante 2 años y posteriormente requiere de un tratamiento antirre-
sortivo. Existe controversia de la utilidad de los marcadores de remo-
delado óseo para valorar el incremento de los mismos tras una FAF que 
marcaría el reinicio del tratamiento para la OP. No existe actualmente 
evidencia suficiente para recomendar un tratamiento tras la FAF con el 
objetivo de evitar nuevas fracturas o mejorar la morbi-mortalidad. 

conclusiones

La ONM y las FAF son efectos adversos de escasa frecuencia, pero de 
gravedad, que pueden aparecer como consecuencia del uso prolongado de 
antirresortivos iniciados en pacientes con OP. 

El riesgo de ONM asociado al tratamiento prolongado con antirresorti-
vos es mucho menor cuando el paciente recibe el fármaco vía oral, siendo 
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lesiones menos agresivas y con mejor evolución. Por lo tanto, no se con-
traindica la cirugía dentoalveolar en pacientes en tratamiento crónico con 
antirresortivos indicados por OP. Hay que tener en cuenta los factores de 
riesgo para ONM como es el tratamiento prolongado mayor de 3 años y el 
uso concomitante de corticoesteroides y antiangiogénicos. No se recomien-
da actualmente en pacientes con OP la suspensión de los antirresortivos, así 
como tampoco el uso de marcadores de remodelado óseo para el manejo o 
prevención de la ONM. 

Las FAF representan una paradoja en el manejo de la osteoporosis y su 
fisiopatología es todavía desconocida. Se aconseja un screening y diagnóstico 
precoz de fracturas incompletas o inmediatas en pacientes con tratamiento 
antirresortivo prolongado. Las pruebas de imagen más frecuentemente uti-
lizadas incluyen la densitometría ósea con extensión a fémur y la radiografía 
simple de ambos fémures. La interrupción del tratamiento antirresortivo es 
primordial en el manejo de las FAF, sin poder disponer de suficiente evi-
dencia para determinar el beneficio del tratamiento osteoformador tras este 
tipo de fracturas. La cirugía recomendad en el tratamiento de las FAF es el 
enclavado intramedular por sus mejores resultados en la consolidación y re-
solución de la fractura. 
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Capítulo 16

Abordaje de la osteoporosis

desde asistencia primaria.

Criterios “bidireccionales” de derivación.
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La osteoporosis (OP) es una enfermedad, habitualmente, asintomática 
hasta que se produce la fractura por fragilidad y suele producirse en fases 

avanzadas de la misma. 
Se define como fractura por fragilidad aquella que se produce por un 

traumatismo por caída desde la propia altura o, como la definió la OMS1, 
aquella que se produce por un traumatismo que sería insuficiente para rom-
per un hueso sano. 

Así pues, es importante tener una actitud proactiva de sospecha diagnósti-
ca con el fin de poder realizar un abordaje lo más precoz posible de la enfer-
medad osteoporótica y, de este modo, evitar las complicaciones, en esencia, 
las posibles fracturas con la consiguiente afectación de la funcionalidad y 
calidad de vida del paciente. 

¿Qué tipo de paciente puede llegar a la con-
sulta de atención primaria?

La Atención Primaria es la puerta de entrada al sistema sanitario y pun-
to donde se establecerá el primer contacto con el paciente, paciente que 
puede ser:

1. Mujer, sobre todo postmenopáusica, o hombre, ambos de edad, 
asintomáticos, con fenotipo osteoporótico y factores de riesgo de 
osteoporosis.

2. Paciente con síntomas, sobre todo dolor a nivel dorsal o lumbar, 
o dolores óseos generalizados y signos clínicos (como, por ejem-
plo, disminución de la altura, aumento de la cifosis dorsal) que nos 
pueden hacer sospechar la existencia de osteoporosis.

3. Paciente que ha sufrido una fractura por fragilidad, actual, o con 
antecedentes de fractura por fragilidad.
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La actuación del médico de Atención Primaria tendrá una doble 
vertiente:

a) Preventiva, actuando sobre los factores de riesgo de aparición de 
osteoporosis y de fractura osteoporótica; tanto prevención primaria 
como secundaria.

b) Terapéutica. En caso de que se haya producido ya una fractura por 
fragilidad, realizar el tratamiento, probablemente en colaboración 
con otros especialistas.

En ambos casos, Atención Primaria deberá realizar un seguimiento del pro-
ceso, vigilando la adherencia al tratamiento, evitando la inercia clínica y terapéu-
tica y vigilando la posible aparición de posibles efectos adversos del tratamiento. 

Las fracturas de muñeca y cadera cursan con un cuadro de dolor agudo y 
requieren una actuación terapéutica temprana, ortopédica o quirúrgica. En 
cambio, más de dos terceras partes de las fracturas vertebrales pasarán inad-
vertidas en el momento en que se producen2 y serán descubiertas posterior-
mente en el estudio de una lumbalgia o como hallazgo radiológico casual en 
una radiografía solicitada por cualquier otro motivo3. 

Actualmente, no se recomiendan las estrategias de cribado poblacional para 
identificar a los pacientes con OP, sino que se prefiere la búsqueda oportunista, 
es decir, se aconseja una estrategia de riesgo, considerar la intervención dirigida 
a quienes corren mayor riesgo de OP y fractura osteoporótica4.

Así pues, el abordaje de la osteoporosis desde Atención Primaria consis-
tirá en:

A. Valorar el riesgo de fractura
B. Diagnóstico de la osteoporosis
C. Tratamiento de la osteoporosis
D. Seguimiento de la evolución de la enfermedad y derivación/Abor-

daje compartido con otros niveles asistenciales.

a. valoración del riesgo de fractura

a.1. ¿qué factORes de RiesGO deben cOnsideRaRse a La hORa de vaLO-
RaR eL RiesGO de fRactuRa?

Uno de los aspectos más importante en el manejo de la osteoporosis y, 
a la vez, más difícil es la identificación de pacientes que corren el riesgo de 
padecer una fractura, a los cuales se dirigirán las opciones diagnósticas y te-
rapéuticas necesarias. 

Los factores de riesgo asociados con la aparición de osteoporosis han sido 
clásicamente divididos en mayores y menores5. Factores de riesgo (FR) mayo-
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res se considera a aquellos que presentan un riesgo relativo dos veces superior 
o más a los de la población sin el factor de riesgo; en el caso de los FR menores 
el aumento relativo de riesgo es entre una y dos veces superior (Tabla 1)8.

Tabla 1. Factores clínicos de riesgo de fractura8.

Riesgo moderado (RR>1 y <2) Riesgo elevado (RR > 2)

1. Sexo femenino
2. Menopausia precoz/amenorrea 1ª o 2ª
3. Hipogonadismo masculino
4. Tabaquismo. Se observa un aumento 

del 30% del riesgo de fracturas en mujeres 
fumadoras. También describe un descen-
so del riesgo de fracturas vertebrales (pero 
no de otras localizaciones) en las mujeres 
exfumadoras, independientemente del 
tiempo del abandono del tabaco6.

5. Consumo de alcohol. Se considera que 
un consumo de 3 unidades básicas o más 
al día se asocian con mayor riesgo de frac-
tura7. 

6. Enfermedades que reducen la DMO
7. Fármacos que reducen la DMO
8. Trastornos relacionados con caídas

1. Edad > 65 años. Con la edad aumenta 
el riesgo de fracturas, independientemente 
de otros factores de riesgo. Se considera 
que una mujer posmenopáusica de más de 
65 años corre mayor riesgo de fractura. Por 
cada década, el riesgo de fractura se multi-
plica por 1,5-2 veces. 

2. Antecedente personal de fractura por 
fragilidad.

3. IMC < 20 Kg/m2 /Bajo peso (definido 
como un índice de masa corporal inferior 
a 19 kg/m2 o cuando se produce una pér-
dida de peso superior al 10% del peso de 
adulto.

4. Antecedente familiar de fractura de 
cadera, sobre todo materno.

5. Glucocorticoides: el uso de una dosis de 
5 mg o más de prednisona (o equivalente) 
durante 3 meses o más. 

6. >2 caídas en el último año

Así pues, la estimación del riesgo de osteoporosis y de fractura depende de 
estos factores clínicos de riesgo y de la disminución de la densidad mineral 
ósea (DMO).  Otra forma de clasificar los factores de riesgo de osteoporosis 
es en función de si son dependientes o no independientes de la densidad 
mineral ósea (DMO) (Tabla2)9.

Tabla 2. Factores de riesgo para osteoporosis9

DMO-independiente DMO-dependiente

Edad
Fractura por fragilidad previa
Historia materna de fractura de cadera
Terapia oral glucocorticoide
Fumador activo
Consumo de alcohol > 3 UBA
Artritis reumatoide
IMC < 19 Kg/m2
Caídas

Hpogonadismo no tratado
Síndromes malabsortivos
Disfunción tiroidea
Enfermedad renal crónica
Hepatopatía crónica
EPOC
Inmovilidad
Fármacos (inhibidores de la aromatasa, IBP, 
ISRS, tiazolidinedionas)



266

16. abordajE dE la ostEoporosis dEsdE asistEnCia primaria. CritErios“bidirECCionalEs” dE dErivaCión.

V. Gasull Molinera

Por otra parte, es importante para la estratificación del riesgo de fractura 
tener en cuento los factores de riesgo de caída. Estos son: la edad > 80 años, 
la debilidad muscular, la historia de caídas previas, la dificultad para andar, 
el déficit de equilibrio, visual y cognitivo, usar aparatos de asistencia y los 
fármacos que actúan sobre el sistema nervioso central.

a.2. ¿cÓmO se Puede vaLORaR eL RiesGO absOLutO de fRactuRa?
Puede hacerse una valoración cualitativa (en función del número de fac-

tores de riesgo presentes) o cuantitativa (mediante el uso de escalas del riesgo 
de fracturas). 

A.2.1 Valoración cualitativa.
Si se realiza una valoración cualitativa, como en la guía del Sistema Na-

cional de Salud de 20105, ante la existencia de dos factores de riesgo mayor o 
más se recomienda realizar un estudio de la masa ósea. 

Uno de los principales factores de riesgo que debemos considerar es la 
existencia de una fractura por fragilidad previa. Diferentes guías de práctica 
clínica nacionales e internacionales consideran10,12:

la existencia de una fractura vertebral o de cadera previa, o la exis- -
tencia de dos o más fracturas de otras localizaciones son indica-
dores de un elevado riesgo de fractura y, en consecuencia, estos 
pacientes deben ser tratados. 
en caso de presentar una única fractura no vertebral ni femoral,  -
se recomienda la valoración previa de la densidad mineral ósea 
y, si esta es baja, también debe considerarse el tratamiento del 
paciente. 

A.2.2 Valoración cuantitativa.
Para realizar una valoración cuantitativa del riesgo, se dispone de diferen-

tes escalas: Index Fracture, Garvan, QFracture® y FRAX®13, entre otras.
La de mayor aplicabilidad es la herramienta FRAX®, que nos permite es-

timar el riesgo absoluto de fractura a los 10 años mediante una valoración 
rápida y sencilla de unos factores de riesgo.

a.3. PRedicciÓn deL RiesGO de fRactuRa: heRRamienta fRax®

El FRAX® es un programa informático (http:// www.shef.ac.uk/FRAX/
index.aspx?lang=sp) que combina e integra factores de riesgo con o sin la 
DMO del cuello femoral medida por DXA. El FRAX® establece el riesgo de 
fractura, independiente de la medición de la DMO, aunque disponer de ella 
mejora el cálculo.

Para su cálculo son necesarias doce variables que engloban los principales 
factores de riesgo: edad, sexo, índice de masa corporal, antecedente perso-
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nal previo de fractura o de cadera en los padres, tabaquismo activo, causas 
de osteoporosis secundaria, consumo de alcohol y masa ósea en el cuello 
femoral. 

Una vez que se han introducido estos datos, FRAX® calculará la probabi-
lidad de padecer una fractura a 10 años, estimándose dos parámetros: 

el  - major osteoporotic o riesgo de presentar a los 10 años una fractura 
vertebral, de antebrazo o de húmero (fractura principal), y 
el  - hip fracture o riesgo estimado de presentar a los 10 años una frac-
tura de cadera. 

La última versión añade una corrección del riesgo en función del valor 
del Trabecular Bone Score (índice para evaluar la microarquitectura ósea). 

La aplicación principal del FRAX® es identificar a aquellas personas que 
serían candidatas para realizarse una DXA o a la intervención farmacológica. 

La Sociedad Española de Reumatología (SER) recomienda clasificar a los 
pacientes como de alto riesgo de fractura cuando el riesgo por FRAX® para 
fractura de cadera es ≥ 3% y para fractura principal ≥ 10% sin DMO, o ≥ 
7,5% con DMO. 

B. diagnostico de la osteoporosis

B.1. ¿qué heRRamientas POdemOs utiLizaR PaRa estabLeceR eL diaGnÓs-
ticO de OsteOPOROsis?

En el documento de consenso de la National Bone Health Alliance14 se 
redefinen los criterios diagnósticos de osteoporosis para mujeres posmeno-
páusicas y hombres de 50 años o más (Tabla 3).

Tabla 3. CRITERIOS DIAGNÓSTICOS DE OSTEOPOROSIS

situaciones clinicas diagnósticas

Paciente con fractura de fémur (independientemente de la DMO)

Paciente con un T-score < -2,5 DE en columna lumbar o fémur

Paciente con un T-score entre -1 y -2,49 DE con fractura vertebral, de húmero, muñeca o 
pelvis.

Paciente con riesgo de fractura principal a los 10 años > 20% o > 3% de fractura de fémur 
(puntos de corte FRAX® en Estados Unidos.

Estos criterios aportaron como novedad el hecho de no considerar ex-
clusivamente el diagnóstico según criterios densitométricos clásicos, sino el 
hecho de considerar como osteoporosis la presentación de fracturas y baja 
masa ósea o en función del riesgo de fractura (haciendo referencia, en este 
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caso, a los umbrales diagnósticos norteamericanos, umbrales no aplicables 
en nuestro entorno).

Atención Primaria debe realizar una evaluación del. paciente para con-
firmar el diagnóstico de osteoporosis, descartar otras causas y otros procesos 
que puedan simularla, valorar la gravedad de la enfermedad, el riesgo de 
nuevas fracturas y conocer la comorbilidad y otros condicionantes que pue-
den ayudar a elegir el tratamiento más adecuado para un paciente concreto, y 
esto lo haremos mediante la historia clínica y algunas pruebas complementa-
rias15, fundamentalmente exploración radiográfica y la densitometría ósea.

B.2. ¿cuándO se RecOmienda ReaLizaR una exPLORaciÓn RadiOGRáfica 
de La cOLumna?

Se recomienda valorar la presencia de fracturas vertebrales solicitando 
una radiografía de columna (solo en proyección lateral) cuando se objetiva:

aumento de la cifosis dorsal  -
pérdida de altura significativa ( - ≥ 4 cm respecto a la juventud) y 
ante una dorsalgia o lumbalgia aguda de inicio reciente. -

B.3. densitOmetRía Ósea 
La DMO justifica el 85% de la resistencia del hueso. 
La DXA es el procedimiento de elección para estimar el riesgo de fractura, 

posee una alta especificidad, pero una baja sensibilidad. Los motivos para 
solicitar una DXA son 

el diagnóstico de la OP,  -
la valoración del riesgo de fractura y  -
de la eficacia de una terapia.  -

El riesgo de fractura determinado por DXA se basa en el valor más bajo 
obtenido en la columna lumbar, en el cuello femoral o en la cadera total. Los 
resultados de las mediciones de DMO (g/cm2) son expresados en términos 
de índice T (T-score), que es el número de desviaciones estándar (DE) en 
que la medición de DMO difiere de la densidad ósea de la población sana 
de 20 a 29 años («pico de masa ósea»). Otra forma de mostrar los resultados 
es el índice Z (Z-score), que se obtiene al comparar la medición de DMO 
con valores de referencia de sujetos de igual sexo y edad. Se utiliza en niños, 
mujeres antes de la menopausia y varones menores de 50 años. 

La OMS en 2004 estableció que el diagnóstico de OP se realizará cuando 
el paciente presenta un valor de T-score igual o inferior a -2,5 DE. Además, 
definió como normalidad un T-score superior a -1 y osteopenia (o masa ósea 
baja) entre -1 y -2,5 DE. 
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B.3.1. ¿A quién se le solicita una densitometría?
Las recomendaciones de la SER de 2019 para realizar una DXA son:

1) fractura por fragilidad; 
2) presencia de dos o más factores de riesgo elevado de fractura; 
3) FRAX® para fractura principal ≥ 5%; 
4) tratamiento con fármacos inhibidores de la aromatasa, antiandró-

genos o glucocorticoides;
5) enfermedades asociadas a OP secundaria.

Tabla 4. CRITERIOS DE INDICACION PARA SOLICITAR UNA DENSITO-
METRIA DE LA ISCD (International Society for Clinical Densitometry)16

Mujeres de 65 años o más  -
Mujeres posmenopáusicas menores de 65 años con factores de riesgo (bajo peso, fractura   -
previa, toma de fármacos o enfermedades asociadas con pérdida de masa ósea)
Mujeres perimenopáusicas con factores de riesgo  -
Varones de 70 años o más, o más jóvenes con factores de riesgo  -
Adultos con fracturas por fragilidad ósea  -
Cualquier persona cuando se va a iniciar un tratamiento antiosteoporótico  -
Cualquier paciente en tratamiento para la monitorización de la DMO.  -

c. tratamiento de la osteoporosis.

El tratamiento de la osteoporosis es abordado en otras secciones del curso.

D. SEGUIMIENTO Y CRITERIOS “BIDIRECCIONALES” 
de derivación

Existe acuerdo en que la Atención Primaria es el ámbito asistencial más 
idóneo para el manejo de los problemas de salud más comunes, y entre ellos 
la osteoporosis. 

El manejo de la osteoporosis es relativamente sencillo y son muy con-
tadas las indicaciones en las que se precise un seguimiento especializado, 
pero las hay, y en estas ocasiones se debe realizar una atención compartida 
entre todos los profesionales involucrados en la atención del paciente con 
osteoporosis.

Al hablar de atención compartida en osteoporosis no involucramos sola-
mente al médico de familia y al reumatólogo, sino que deben de participar 
también otros especialistas, como por ej. endocrinólogos, traumatólogos …, 
así como también enfermería de Atención Primaria y el paciente empoderado 
(y, por extensión, su familia) como una parte activa del equipo terapéutico.

La atención compartida lleva implícita la bidireccionalidad, así el médi-
co de familia precisará, por ejemplo, del reumatólogo para la confirmación 
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diagnóstica (en ocasiones), la instauración de tratamientos complejos … 
pero el reumatólogo contará con la colaboración del médico de familia para 
el seguimiento, vigilar la adherencia al tratamiento, aparición de efectos ad-
versos …. Lógicamente, una condición indispensable es la existencia de una 
comunicación ágil, con una historia clínica compartida, que permita dar una 
respuesta rápida a las necesidades del paciente.

d.1. ¿a quién y cuándO se debeRía deRivaR PaRa una vaLORaciÓn y 
atenciÓn esPeciaLizada?

En líneas generales se puede decir que se requiere una valoración espe-
cializada en17 (CMAJ, 2010): 

Presencia de fractura o pérdida significativa de la DMO a pesar  -
de una buena cumplimentación con fármacos de primera línea de 
tratamiento.
Intolerancia a fármacos de primera o segunda línea de tratamiento. -
DMO extremadamente baja. -
Sospecha de osteoporosis secundaria.  -

Las osteoporosis secundarias son responsables de cerca del 20% de las 
fracturas. Se debe considerar la presencia de una OP secundaria cuando los 
pacientes presentan algunos de los siguientes resultados18:

Fracturas inusuales -
DMO muy bajas respecto a la edad -
Fracturas recurrentes a pesar de una buena adherencia a tratamien- -
tos eficaces
Pruebas de laboratorio básicas anormales (anemia, hipo e hipercal- -
cemia …)
Dolor óseo sin explicación aparente -
Lesiones óseas objetivas en pruebas de imagen (metástasis, mielo- -
mas, linfomas malignos …)

d.2. ¿cuáLes sOn LOs cRiteRiOs de deRivaciÓn a ReumatOLOGía19?
1. Osteoporosis inexplicablemente severa o con hallazgos inusuales:

DMO T-score < -3  -
Joven en edad premenopáusica sin posibilidad de adecuados -
Diagnósticos diferenciales. -
Fractura con DMO normal o en el límite -

2. Sospecha de Osteoporosis secundaria
3. Candidatos a terapia combinada
4. Intolerancia a fármacos de primera o segunda línea de tratamiento.
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5. Falta de respuesta al tratamiento: presencia de fractura o pérdida 
significativa de la DMO a pesar de una buena cumplimentación 
con fármacos de primera línea de tratamiento.

6. Osteoporosis en el varón
7. Imposibilidad de conseguir densitometría para el diagnóstico y/o 

seguimiento

Entre las causas secundarias de osteoporosis y directamente relacionadas 
con la especialidad de reumatología se encuentran las enfermedades reumá-
ticas crónicas como la artritis reumatoide (AR), la espondilitis anquilosante 
(EA) y el Lupus Eritematoso Sistémico (LES)18  que serán tributarias de de-
rivación y atención compartida.

Se caracterizan por presentar una mayor pérdida ósea como consecuen-
cia del proceso inflamatorio, del dolor articular, la inmovilización y el trata-
miento con glucocorticoides a largo plazo.

En la artritis reumatoide es característica una pérdida ósea generalizada, 
de modo que un tercio de los pacientes con AR tienen osteoporosis y un 10% 
sufren fracturas vertebrales. Estos pacientes sufren una reducción del 2,5% 
de la DMO vertebral y un 5% de la DMO de la cadera durante el primer año 
de enfermedad y la pérdida ósea se duplica al año siguiente si la enfermedad 
no se trata adecuadamente.

Los pacientes con esclerodermia sistémica (ES) son otro grupo de pa-
cientes en los que hay que controlar los valores de DMO y tratarlos ade-
cuadamente, dado que tienen un riesgo incrementado de desarrollar os-
teoporosis.

d.3. ¿qué OtROs esPeciaListas se deben invOLucRaR en La atenciÓn 
cOmPaRtida aL Paciente cOn OsteOPOROsis?

En la siguiente tabla se exponen las distintas especialidades médicas que 
pueden estar implicadas en al abordaje del paciente con osteoporosis18 y en 
que situaciones.
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Especialidad involucrada Criterios de atención compartida

Traumatología
Fracturas no vertebrales (cadera, rodilla …)  -
Fractura vertebral osteoporótica aguda sintomática que no cede al trata-  -
miento en 4-6 semanas para valorar vertebro o cifoplastia.

Ginecología

Osteoporosis posmenopáusica por hipoestrogenismo sintomática que precise   -
THS y que no se puedan realizar controles adecuados en atención primaria.
Osteoporosis en mujeres con menopausia precoz o quirúrgica sintomática,   -
subsidiarias de THS.
Pacientes en tratamiento con THS y efectos adversos ginecológicos que no   -
se puedan solucionar en AP.

Fisioterapia

Osteoporosis con fractura reciente que haya finalizado su periodo de in-  -
movilización y de cuidados traumatológicos y que presente restricción 
funcional.
Osteoporosis con fracturas y dolor crónico incapacitante refractario a tra-  -
tamiento farmacológico
Osteoporosis sin fracturas con falta de condición física, trastornos de la   -
marcha, alteración postural, déficit de equilibrio o historia de caídas.
Cuando se desee asesoramiento sobre uso de ortesis en la osteoporosis.  -

Cardiología

Los pacientes en tratamiento a largo plazo con anticoagulantes (dependien-  -
do del anticoagulante usado) son especialmente vulnerables a la pérdida 
ósea.
En la insuficiencia cardíaca crónica la actividad física insuficiente y la po-  -
sible inmovilización, junto con la edad, serán factores predisponentes a la 
pérdida de masa ósea.
Algunos estudios epidemiológicos y revisiones encontraron que los be-  -
tabloqueantes y los diuréticos tiazídicos aparentemente tienen un efecto 
beneficioso sobre el riesgo de fractura en los adultos de edad avanzada, pero 
la información sobre los efectos a largo plazo no es suficiente.

Dermatología
En los tratamientos a corto y largo plazo en dermatología frecuentemente   -
se requiere el uso de glucocorticoides, con el consiguiente riesgo de desa-
rrollar osteoporosis.

Endocrinología

Deficiencia de la hormona de crecimiento. Los estudios de terapia con hor-  -
mona de crecimiento a largo plazo han demostrado mejoras en la composi-
ción corporal, densidad y masa ósea y aumentos en la fuerza muscular.
Hipertiroidismo. Los pacientes con tirotoxicosis pueden tener una osteo-  -
porosis generalizada porque la resorción ósea no puede compensarse con la 
formación, aunque de hecho ambas están incrementadas en el hipertiroi-
dismo; es un ejemplo de osteoporosis por recambio alto.
Hiperparatiroidismo primario. La secreción incrementada de PTH debido   -
a adenomas, carcinomas y trastornos congénitos (síndrome de Turner o la 
hiperplasia paratiroidea) producen trastornos en la homeostasis del calcio 
que provoca una liberación de calcio desde los huesos. Ocasiona pérdida de 
hueso trabecular y cortical.
Síndrome de Cushing. Esta forma endógena de hipercortisolismo es rara   -
en contraste con la osteoporosis inducida por los glucocorticoides, que es 
común, grave y progresiva si no se trata.
Diabetes Mellitus. Se postula la existencia de una “osteopatía diabética”   -
que se debe a una inhibición de la producción de colágeno por los osteo-
blastos y, como consecuencia, a un deterioro de la calidad ósea.
La pioglitazona aumenta la pérdida ósea y reducen la formación ósea, por   -
lo tanto, aumenta el riesgo de fractura. Por ello, se deben tomar medidas 
preventivas o aconsejar al paciente otro tratamiento alternativo.

Gastroenterología

Las enfermedades crónicas del hígado y del tracto gastrointestinal (por ej.   -
síndromes de malabsorción, intolerancia a la lactosa, enfermedad celíaca, 
enfermedad de Crohn, colitis ulcerosa, insuficiencia pancreática y cirrosis 
biliar primaria) causan frecuentemente una combinación de osteoporosis y 
osteomalacia, debido a las deficiencias de vitaminas D, K y C.
La cirugía gástrica e intestinal (por ej. Billroth I y II y resecciones del intes-  -
tino delgado) interfiere con la absorción y utilización del calcio y la vitami-
na D, conduciendo finalmente a osteoporosis vertebral.
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Hematología

Las enfermedades de la médula ósea tienen una influencia directa sobre el   -
remodelado óseo y pueden causar osteoporosis grave. Cabe citar:

El mieloma múltiple que puede causar osteoporosis, aunque con mayor •		
frecuencia lo que origina son lesiones esqueléticas osteolíticas.
La policitemia vera y la leucemia mieloide crónica que causan osteopo-•		
rosis por su crecimiento expansivo. Lo mismo acontece con las anemias 
hemolíticas congénitas que causan una extrema hiperplasia eritroidea y 
osteoporosis.
Las enfermedades de almacenamiento, como la enfermedad de Gaucher •		
y la oxalosis hereditaria, también causan osteoporosis y/o lesiones osteo-
líticas como resultado de mecanismos comparables.

Los pacientes con anomalías de las células de la serie roja (ej. enfermedad   -
de células falciformes) también presentan osteoporosis y osteomalacia,, con 
valores reducidos de DMO.
Los pacientes con hemofilia pueden presentar valores bajos de DMO y   -
osteopenia/osteoporosis que se inicia en la niñez y determina una menor 
altura y peso.

Enfermedades infecciosas

La infección por VIH es un factor de riesgo adicional para la osteoporosis y   -
la aparición de fracturas patológicas.  Parece existir una “osteopatía SIDA” 
que es una mezcla de osteoporosis, osteomalacia e hiperparatiroidismo se-
cundario.
La terapia antirretroviral ha demostrado ser un acelerante de la pérdida ósea   -
en los pacientes infectados por VIH.

Nefrología

Tanto los riñones como los huesos están implicados en la homeostasis del   -
calcio, por lo tanto, una función renal deteriorada conduce a una homeos-
tasis cálcica imperfecta y osteodistrofia renal, tanto en pacientes jóvenes 
como ancianos.
La insuficiencia renal crónica induce osteoporosis y osteomalacia e hiper-  -
paratiroidismo secundario. La supervivencia de los pacientes con enferme-
dad renal crónica ha mejorado con la terapia con calcitriol.
Los pacientes con insuficiencia renal crónica en diálisis a largo plazo de-  -
sarrollan una “osteodistrofía renal”, enfermedad grave que deteriora nota-
blemente la calidad de vida y se caracteriza por dolor óseo aguda, fracturas 
múltiples y osificaciones extraesqueléticas.

Neurología y psiquiatría

Las enfermedades crónicas como la enfermedad de Parkinson, accidentes   -
isquémicos transitorios, enfermedad de Alzheimer, epilepsia, esclerosis 
sistémica, esclerosis lateral amiotrófica … aumentan el riesgo de caídas y 
se correlacionan con una menor masa ósea causada por inmovilización y 
fármacos.
Muchos estudios han encontrado un riesgo incrementado de fracturas en   -
pacientes con epilepsia en tratamiento con fármacos antiepilépticos. El ries-
go incrementado está asociado, en cierto modo, a la duración de la terapia. 

Oncología

Ante una osteoporosis de etiología dudosa acompañada de dolor óseo y   -
fracturas patológicas se debe de investigar una posible enfermedad maligna 
subyacente, especialmente, metástasis de neoplasias de mama, próstata y 
pulmonares, entre otras.
Los pacientes oncológicos son propensos a desarrollar osteoporosis debido   -
a la terapia antineoplásica, que frecuentemente contiene glucocorticoides.
Las mujeres postmenopáusicas con cáncer de mama precoz que están en   -
tratamiento con un inhibidor de la aromatasa (anastrozol, letrozol …) su-
fren invariablemente un pérdida ósea que se puede prevenir con la admi-
nistración de bifosfonatos como alendronato o ácido zoledrónico.

Neumología

Se debe controlar regularmente para osteoporosis a los pacientes con asma   -
bronquial corticodependientes.
Una de las manifestaciones sistémicas de la enfermedad pulmonar obstruc-  -
tiva crónica (EPOC) es la disfunción musculoesquelética, que es un factor 
de desarrollo de osteopenia/osteoporosis en estos pacientes.

THS: terapia hormonal sustitutiva
Como se puede apreciar, son pocas las especialidades médicas que no estén o puedan estar involucradas en la atención 
compartida del paciente con osteoporosis.
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d.4. ante un Paciente que ha sufRidO una fRactuRa aGuda POR fRaGiLidad, 
¿en qué situaciOnes nOs debemOs PLanteaR eL inGResO hOsPitaLaRiO?

Las indicaciones de ingreso son muy escasas y las podemos resumir en 
las siguientes:

1. Mal control analgésico: En el caso de que un paciente tenga ni-
veles de dolor moderados o severos pese al reposo absoluto o que la 
medicación analgésica requerida esté provocando efectos adversos 
significativos la indicación de ingreso podría estar justificada. Antes 
de proceder al ingreso, asegurarse de la adherencia a las medidas 
terapéuticas en el domicilio. 

2. Inestabilidad del muro posterior: Es una indicación clara y 
contundente. Clínicamente la inestabilidad del muro posterior 
puede cursar son signos neurológicos periféricos como la hiperex-
citabilidad de los reflejos osteotendinosos o -en situaciones más 
graves- su abolición. Se puede observar clínica compatible con el 
síndrome de la cola de caballo, pérdida del control de los esfínteres 
y en algunas ocasiones parestesias o anestesia en “silla de montar”. 
Radiológicamente, estos hallazgos se suelen manifestar cuando la 
lesión vertebral afecta al muro posterior y se producen lesiones en 
estallido que invaden el canal medular o lesionan la emergencia 
de las raíces nerviosas. En situaciones en las que se sospecha de 
inestabilidad del muro posterior, se debe procurar la inmediata in-
movilización en decúbito incluyendo el trasporte en bloque y se 
debe dar parte a la unidad de cirugía de la columna o neurocirugía, 
según disponibilidad y capacidad de respuesta en el tiempo.

3. Incertidumbre etiológica: La primera causa de alteración morfo-
métrica vertebral es la osteoporosis, pero existen supuestos específi-
cos en los que el clínico está obligado a descartar una causa infeccio-
sa o neoformativa. En pacientes con antecedentes de neoplasias con 
frecuente diseminación ósea como las que se producen en mama, 
pulmón o próstata, es importante tener presente esta posibilidad.

4. Problemática social: Esta puede ser una indicación discutible, 
sin embargo, conviene considerarla. En situaciones en que no exis-
te soporte familiar capaz de hacerse cargo del paciente, la necesidad 
del ingreso hospitalario con la idea de tramitar la derivación a un 
centro temporal de crónicos justifica el ingreso hospitalario en tan-
to que de otra forma el manejo del paciente será inviable.

d.5. La ReLaciÓn bidiRecciOnaL, ¿qué RequisitOs debe cumPLiR?
Como ya se ha indicado, para que exista una buena relación bidireccional 

entre las distintas especialidades y profesionales involucrados en la atención 
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compartida al paciente con osteoporosis es imprescindible una comunica-
ción ágil y una Historia Clínica compartida. Por otro lado, tanto a la hora de 
realizar una derivación de un nivel a otro y en la respuesta a esa derivación se 
deberá establecer unas premisas o criterios a cumplir.

D.5.1. ¿cómo realizar la derivación?
La derivación a un segundo nivel asistencial se realizará aportando infor-

mación acerca de:

Motivo de la derivación. -
Historia clínica personal, en la que se haga constar los anteceden- -
tes clínicos personales, comorbilidades, tratamientos que lleva el 
paciente, posibles alergias farmacológicas y no farmacológicas, tra-
tamientos realizados y respuesta a los mismos.
Antecedentes familiares de interés. -
Exploración clínica realizada. -
Exploraciones complementarias llevadas a cabo. -

D.5.2. ¿Qué información debe contener la respuesta al médico de Atención Pri-
maria?

Diagnóstico realizado. -
Resultado de las exploraciones complementarias realizadas. -
Tratamiento pautado, especificando dosis y tiempo de tratamiento,  -
así como también posibles efectos adversos que puedan esperarse 
del mismo.
Especificar visitas de seguimiento y seguimiento en general, con  -
los procedimientos que se aconseje realizar durante el mismo.
Nombre el profesional responsable del seguimiento y cómo poder  -
contactar con él en caso de que surjan complicaciones.
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