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Resumen

El uso de glucocorticoides (GC) se asocia
a pérdida de masa 6sea e incremento del ries-
go de fracturas. Los objetivos del trabajo fue-
ron establecer la prevalencia del tratamiento
crénico con GC en la poblaciéon de un hos-
pital de comunidad, evaluar el porcentaje de
pacientes tratados por osteoporosis inducida
por corticoides (OIC) y el tipo de tratamiento
implementado en la poblacion con fracturas y
sin ellas que consume GC. Se evaluaron pa-
cientes mayores de 18 afios que recibian tra-
tamiento cronico con GC (mayor de 3 meses).
Se obtuvieron de la historia clinica electronica
los datos de compra de GC, medicacién para
OIC, fractura y densitometria 6sea.

La poblacién con consumo crénico de
GC (2493 pacientes) representa el 1,7% de
los afiliados (n=146.647). La edad media es
68+15 afios y predomina el sexo femenino
(63,6%). Se prescribieron: GC orales, inhalan-
tes, parenterales y GC orales e inhalantes en
el 35,6%, 36,5%, 11,2% y 16,8%, respectiva-
mente. No se observaron diferencias de edad,

sexo y fracturas en los subgrupos segun los
distintos tipos de administracion de GC. El
41% recibié tratamiento para OIC con pre-
dominio de bifosfonatos (26,6%) y vitamina D
(22,2%). La poblacion tratada en relacion con
la no tratada presentaba mayor porcentaje de
fracturas (20,4% vs. 8,6%, p<0,0001), canti-
dad de estudios de densitometria realizados
(26,1% vs. 8,4%, p<0,0001); esta subpobla-
cién consumia menor cantidad de farmacos
por enfermedades asociadas (p<0,001). El
13,6% de la poblacién presentaba antece-
dente de fracturas. El 62,3% de ese subgru-
po recibia tratamiento para OIC. En nuestro
estudio un bajo porcentaje de la poblacién
que consumia en forma crénica GC recibid
tratamiento preventivo para osteoporosis, lo
que demuestra una escasa e insuficiente in-
tervencion institucional. Se requiere mayor
concientizacién de médicos y pacientes sobre
la importancia de este tratamiento preventivo.
Palabras clave: glucocorticoides, osteoporo-
sis, tratamiento, fracturas.

* Correo electronico: luisa.plantalech@hospitalitaliano.org.ar
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Summary

GLUCOCORTICOID INDUCED OSTEOPO-
ROSIS: PREVALENCE OF PREVENTIVE
TREATMENT IN POPULATION OF A CLO-
SED HEALTH SYSTEM

The use of glucocorticoids (GC) is associ-
ated with loss of bone mass and increased
risk of fractures. The objectives of this study
were to establish the prevalence of chronic
treatment with GC in the population of a com-
munity hospital, to evaluate the percentage of
patients treated for glucocorticoid-induced
osteoporosis (GIO) and type of treatment im-
plemented in the population consuming GC
with and without fractures.We evaluated pa-
tients older than 18 years with chronic treat-
ment with GC (for over 3 months). Data were
obtained from GC purchases, medication for
GIO, fracture and bone densitometry detailed
on electronic medical records. The popula-
tion with chronic use of GC (2493 patients)
represented 1.7% of institutional members
(n = 146647). Mean age was 68+15 years in
predominantly (63.6%) female patients. Pre-
scription included: GC oral inhalation, par-
enteral and oral and inhaled GC at 35.6%,
36.5%, 11.2% and 16.8%, respectively. There
were no differences of age, sex and fractures
in subgroups according to the different types
of GC administration. 41% received bisphos-
phonate-predominant (26.6%) and vitamin D
(22.2%) treatment for GIO. The treated popu-
lation relative to untreated patients had high-
er percentage of fractures (20.4% vs. 8.6%,
p<0.0001), densitometry studies (26.1% vs.
8.4%, p<0.0001) and consumed fewer drugs
for associated diseases (p<0.001). 62.3%
of patients with fractures (13.6%) received
treatment for GIO. In our study, a low per-
centage of the population that chronically
consumed in GC received preventive treat-
ment for osteoporosis, which showed a poor
and insufficient institutional intervention.
More physician and patient awareness of the

Carrizo y col.: Osteoporosis inducida
por corticoides: prevalencia de tratamiento

importance of this preventive treatment is re-
quired.

Key words: glucocorticoids, osteoporosis,
treatment, fractures.

Introduccion

La osteoporosis inducida por corticoides
(OIC) es la causa mas frecuente de osteopo-
rosis secundaria. La cantidad de personas
tratadas en forma croénica con glucocorticoi-
des (GC) se estima entre el 0,9y el 1,2% de la
poblacion mayor de 20 afos.?

El uso de GC en altas dosis se asocia a
pérdida de masa ésea en los primeros meses
del tratamiento. También se advierte disminu-
cién con bajas dosis de GC acumuladas en el
tiempo y con el uso de GC por inhalacién. El
riesgo de fracturas vertebrales se incrementa de
2 a 4 veces en pacientes que reciben dosis de
prednisona igual o mayor de 2,5 mg por tiempo
prolongado y el de fractura de cadera aumenta
dos veces con dosis mayores de corticoides. Al
suspender la corticoterapia, el riesgo de fractura
disminuye pero no desaparece.®?

El tratamiento con calcio (Ca), vitamina
D y bifosfonatos (BF) disminuye el riesgo de
fractura.”'® En estudios epidemiolégicos se
advierte un bajo porcentaje de tratamiento (4-
37%) preventivo de OIC.1422

Resulta paradéjico que, disponiendo en
la actualidad de los medios necesarios para
diagnosticar y prevenir, un pequefio porcenta-
je de pacientes recibe tratamiento para evitar
la pérdida de masa 6sea. El reconocimiento y
la actuacion precoz son fundamentales para
disminuir la incidencia de fracturas por fragi-
lidad.

Este estudio tiene como objetivos esta-
blecer la prevalencia del tratamiento crénico
con GC en la poblacién de un sistema ce-
rrado de salud, evaluar el porcentaje de pa-
cientes tratados para OIC en aquellos medi-
cados con GC y en las subpoblaciones con
fracturas y sin ellas. Determinar qué tipo de
tratamiento se prescribe en la institucion.
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Poblacion y métodos

Se trata de un estudio de corte transver-
sal que incluyd a todos los pacientes de edad
mayor o igual a 18 afios, afiliados al sistema
cerrado de salud del Hospital Italiano de Bue-
nos Aires. Se excluyeron los pacientes con
trasplantes de 6érganos y los enfermos onco-
l6gicos.

La recoleccién de los datos se realizé en
forma retrospectiva utilizando la Historia Clini-
ca Electrénica (HCE), que funciona como Uni-
co repositorio de informacién de todo lo que
le ocurre al paciente. La HCE tiene un registro
de las compras de medicamentos de la far-
macia del hospital. Se asumi6 que el paciente
tomaba la medicacion si presentaba el regis-
tro de compra en la farmacia. Se consideré
que el paciente recibié un tratamiento crénico
de GC cuando se detectaban 5 o0 mas com-
pras durante un afo.

Se obtuvieron de la HCE los siguientes pa-
rametros:

1) Edad y sexo del paciente.

2) Fracturas por fragilidad, dato obtenido
del rubro “PROBLEMAS” de la HCE.

3) Densitometria 6sea (DMO) realizada en
el periodo 2003-2010 (informe descripto en
HCE).

4) Compra de GC segun via de administra-
cién oral, inhalante y/o parenteral.

5) El consumo de Ca, BF, vitamina D, rane-
lato de estroncio y teriparatida. No se consi-
deraron la terapia de reemplazo hormonal y el
uso de raloxifeno. Estos tratamientos no son
habituales para osteoporosis en general y OIC
en particular en nuestra institucion.

Se definié paciente “polimedicado” cuan-
do se observé un consumo de farmacos igual
0 mayor de 4 en los registros de la HCE.

Analisis estadistico

Se establecié la prevalencia de: 1) pacien-
tes que reciben GC del universo de pacientes
evaluados, 2) el tipo de GC utilizado, 3) pa-
cientes que consumen en forma cronica GC
con tratamiento para OIC y sin él, 4) tipo de
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farmaco utilizado para prevenir OIC, 5) subpo-
blacién de pacientes con antecedentes de
fracturas, 6) pacientes que realizaron densito-
metria 6sea (DMO).

Se expresaron las variables continuas con
media y desvio estdndar cuando su distribu-
cién era normal y mediana y rango intercuar-
tilo cuando era asimétrica. Las variables ca-
tegdricas, en proporciones con intervalo de
confianza del 95%. Se utilizd el test de T y
ANOVA. Se consider6 significancia estadisti-
ca cuando la p<0,05. Las estadisticas se rea-
lizaron mediante el programa Epi info 2003.

Resultados

La poblacién con consumo crénico de GC
(2493 pacientes) representaba el 1,7% de
los afiliados (n: 146.647). La edad media fue
68+15 afos y predominaba el sexo femenino
(63,6%).

Se prescribieron GC por diferentes vias:
oral (35,6%), inhalante (36,5%), oral e inha-
lante (16,8%) y parenteral (11,2%). No se ob-
servaron diferencias significativas de edad,
sexo, presencia de fracturas y tratamiento
indicado para osteoporosis segun los tipos
de GC y vias de administracién en esta po-
blacion (Tabla 1).

El 41% de los pacientes recibié algun tipo
de tratamiento para osteoporosis. Los far-
macos mas prescriptos fueron BF en mayor
proporcion, seguido de vitamina D, Ca y aso-
ciacion de Ca y vitamina D. (Figura 1). Nueve
pacientes recibieron ranelato de estroncio y
uno teriparatida.

El grupo etario mas tratado estaba com-
prendido entre las décadas 72y 92 (Figura 2).

Comparando las poblaciones de pacientes
tratados para OIC con los no medicados, se
comprobé que los primeros eran mas afo-
sos, se les prescribieron menos tratamientos
asociados, se les realizé DMO en mayor pro-
porcion y era el grupo con mayor cantidad de
fracturas (Tabla 2).

Se observé presencia de fracturas clinicas
en 339 pacientes (13,6%): el 2,9% de mufie-
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Tabla 1. Caracteristica de la poblacion que consume glucocorticoides segun via de administracion en
pacientes de un sistema cerrado de salud de un hospital de comunidad.

GC oral inﬁgl:cg:')n Gﬁ:;ﬁ:czépnor GC intravenoso p
Edad media, DS 69,115 68,5+15,1 67,0+£15,2 68,7+15,1 ns
Sexo fem % 64,9 63,9 66,3 68,3 ns
Tto para OIC % 44.4 441 48,7 36,7 ns
Fractura % 15,4 12,7 141 9,6 ns

GC: glucocorticoides; Tto: tratamiento; OIC: osteoporosis inducida por corticoides.

ns= no significativo.

307 26,6%

N
a
L

22%

N
o
1

11,2%

Porcentaje (%)
2 &

[3,]
1

o

BF vitD

w B
a o
1 I

33,8%

30,2%

N W
g o
L L

20%

Porcentaje (%)
il

7,9%

To2% 1.4% 4%l |

18-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70- 79 80 89
Grupo etario

-
o
L

o O\

Figura 1. Tipo de tratamientos para prevencién de
osteoporosis inducida por corticoides en la pobla-
cion de pacientes de un sistema cerrado de salud
de un hospital de comunidad.

ca, el 2,1% de cadera, el 1,6% vertebrales
y se describen otras en el 6,2%. Se efectud
densitometria ésea en el 15,6% de los pacien-
tes con corticoterapia cronica.

El 62,3% de la poblacién con fracturas re-
cibia tratamiento con vitamina D (50%) y BF
(45%). Esta proporcién fue superior al grupo
general de pacientes en tratamiento crénico
con GC (41%) (Figura 3).

Discusién

La prevencién primaria y secundaria de la
OIC cobré interés en la comunidad médica
en los ultimos afos. La morbimortalidad que
acarrean las fracturas en un paciente vulnera-

Figura 2. Tratamiento de osteoporosis inducida por
corticoides en pacientes de un sistema cerrado de
salud de un hospital de comunidad. Se evalua el
porcentaje de tratados segun décadas.

do por otra enfermedad motivé el estudio de
la entidad. Numerosos trabajos de diferentes
disefios y caracteristicas poblacionales des-
tacaron el subdiagnoéstico y la escasa inter-
vencion terapéutica de pacientes con OIC.
En los ultimos afos se difundieron guias para
prevencioén y tratamiento; sin embargo, la im-
plementacion de estas medidas es aun poco
satisfactoria 9252627

En este estudio, el 1,7% de la poblacién
mayor de 18 afios consumia GC en forma cré-
nica. Se excluyeron del trabajo los pacientes
con trasplantes de 6rganos y enfermedades
oncoldégicas porque otros factores asociados
a la enfermedad de base y/o sus tratamientos
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas de la poblacién tratada en relacién con la no tratada para prevencion de
osteoporosis inducida por glucocorticoides en pacientes de un sistema cerrado de salud de un hospital

de comunidad.

Tto para OIC Sin Tto para OIC P
Edad afos 73+10,5 66,1+16,3 0,000
Pacientes polimedicados (n) 849 929 0,000
DMO realizada % 26,1 8,4 0,000
Fracturas % 20,4 8,6 0,000

DMO: densitometria 6sea; Tto: tratamiento; OIC: osteoporosis inducida por corticoides.

] Tto previo
CBF
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L]
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Figura 3. Prevalencia de tratamiento preventivo para osteoporosis inducida por corticoides en el subgru-
po que presenta fracturas comparado con la poblacion general.

afectan el esqueleto. La edad promedio de 68
afnos y el predominio del sexo femenino son
similares a otras observaciones. 117:2324

La baja prevalencia de consumo de GC en
esta poblacién fue comparable a estudios del
Reino Unido y los Estados Unidos. 217 Van
Staa y cols. describieron prescripcién de GC
orales en el 0,9%, que alcanzé cifras de 2,5%
entre 70 y 79 afnos en Inglaterra y Gales.! A
similares conclusiones arribaron Walsh y cols.
observando que el 1,7% de las mujeres de
55 aflos 0 mas recibian tratamientos crénicos
con GC'7. Algunas estadisticas mas recientes
procedentes de Estados Unidos (NANHES
1999-2008) determinaron que el 1,2% de la

poblaciéon mayor de 20 afos utilizaba GC en
forma cronica y la cifra ascendia al 2,9 % en
los mayores de 80 afos.?

Se advierte en todos los estudios incre-
mento del uso de GC a mayor edad, predomi-
nio del sexo femenino y una baja prevalencia
de uso de GC crénicos en todas las pobla-
ciones.

El 53,3% de los pacientes de este estudio
utilizaba corticoides inhalantes; a partir de
estos datos podemos inferir que la patologia
respiratoria fue la indicacién principal del uso
de GC. El consumo de corticoides por via oral
seguia en importancia, y en menor proporcion,
la aplicacion parenteral de GC. Destacamos
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que no hubo discrepancias en los subgrupos
segln vias de administraciéon de GC, al com-
parar edad, sexo, presencia de fracturas y te-
rapéutica preventiva para OIC.

El porcentaje de pacientes tratados para
prevenir OIC es bajo, tal como se advierte en
estudios internacionales y en nuestro trabajo.
El amplio rango de prevalencia observada en
diversas investigaciones (4 al 54%) se adscri-
be a los diferentes disefos de los estudios, los
tipos de poblaciones evaluadas y los criterios
que se consideraron para definir tratamiento
0'pt|m0 de O|C 2,17,21,23,26,27

Algunos investigadores canadienses ob-
servaron un incremento del tratamiento de
15 a 24% en una década de observacion. La
intervencion se incrementé con el paso del
tiempo pero no lo suficiente, siendo aun sub-
6ptima.?

El 41% de los sujetos con consumo crénico
de GC de nuestro andlisis recibia tratamiento
preventivo de OIC. Una posible explicacion
de esta mayor prevalencia en comparacion
con otros estudios se relacionaria con el tipo
de poblacién tratada, que es de composicién
homogénea y de clase media. Este sistema
de salud dispone de un médico de cabece-
ra que evalla al paciente en forma integral y
tiene facilitado el acceso a los especialistas y
a las medicaciones. Por otra parte considera-
mos “tratamiento para OIC” la administracién
Unica o combinada de calcio, vitamina D, BF
u otro tratamiento “osteoactivo” (ranelato de
estroncio, teriparatida). Otros autores tienen
criterios mas estrictos: definen el tratamiento
para OIC cuando se prescriben drogas anti-
rresortivas y teriparatida. 222527

En este estudio, los farmacos mas indica-
dos fueron los BF y la vitamina D, terapéuticas
similares a la descripta por Solomon.?! En un
reciente metaandlisis, realizado con traba-
jos de distinto disefio y calidad, Duyvendak
y cols.?’observaron que el tratamiento con
BF represent6 el 31+25%, cualquier tipo de
tratamiento 54+30% y los antirresortivos ex-
cluidos Ca y vitamina D: 41+23%. Para Van

Carrizo y col.: Osteoporosis inducida
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Staa y cols., los farmacos mas prescriptos
fueron BF y vitamina D, en pacientes mayo-
res de 45 afos y que consumian altas dosis
de corticoides.” Chantler y cols. 28 informaron
mayor consumo de BF entre la 72 y 82 década
de la vida (22% y 27%, respectivamente). En
la mayoria de los trabajos, el tratamiento con
Ca y vitamina D o su asociacion fueron mas
prescriptos que los BF (21 vs. 52 %).2:21-2327.29

El BF es la prescripcion para osteoporosis
mas indicada en la institucién. El tratamien-
to con drogas anabdlicas es incipiente y mas
difundido el uso de BF, preferidos por expe-
riencia y costos; por ello, pocos pacientes
recibieron ranelato de estroncio y uno teripa-
ratida. Si evaluamos el tratamiento exclusivo
de BF (26%), el porcentaje de tratamiento fue
comparable al de otros estudios.'??°

La prescripcion del tratamiento para OIC
se observd con mayor prevalencia en la po-
blacién mas afiosa, con menos tratamientos
para otras comorbilidades, con estudios diag-
néstico para osteoporosis (DMO) y con fractu-
ras Oseas. En otra investigacién se advirtieron
semejantes indicaciones: edad, sexo femeni-
no, fracturas, altas dosis acumuladas de GC
y enfermedades reumaticas u otras comorbi-
lidades eran los disparadores principales de
prescripcion de terapéuticas preventivas para
olIC.?

En este trabajo, el uso de corticoides fue
mas frecuente entre la 72 y la 92 década de
vida coincidiendo con la prevalencia de uso
de GC y otros estudios.'®?? Por otra parte, la
escasa evidencia de tratamiento preventi-
vo para OIC en poblacion menor de 50 afios
(guias de prevencion con poca claridad en
las normativas), especialmente en mujeres en
etapa reproductiva, condicionaron una pobre
intervencion entre los mas jovenes.®*

A diferencia de otros autores, los pacientes
polimedicados recibian en menor proporcion
medicaciones para OIC, probablemente por-
que los médicos de cabecera priorizaban la
indicacién de farmacos para enfermedades
mas graves o prevalentes.'®?”
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El 16% de la poblacion con consumo cro-
nico de GC tenia al menos una densitometria
6sea realizada, y si bien en la OIC la DMO es
sélo un parametro mas para tener en cuenta
con miras al diagnéstico, observamos que la
poblacion tratada tenia mayor porcentaje de
DMO realizadas que la no tratada. Los resul-
tados publicados por otros autores son muy
variables (entre 6- 50%).20-2226 Es conocida la
importancia de esta herramienta en la adhe-
rencia a los tratamientos de prevencién pri-
maria y secundaria de osteoporosis.3*

El 20,4% de la poblaciéon que consumia
GC presentaba un registro de fractura, mien-
tras que, en los pacientes no intervenidos, el
8,6%, una diferencia significativa. La presen-
cia de fracturas fue un motivo de importan-
cia para la prescripcion del tratamiento para
osteoporosis. Majumdar y cols. consignaron
similares apreciaciones.?

Existe la evidencia de que el uso crénico
de GC se asocia a un aumento de riesgo de
fracturas. El 13,2% presentaba fracturas por
fragilidad de diferente indole. En este estudio
de cohorte transversal no podemos identificar
si la fractura fue previa al uso del corticoide o
concomitante con él. Por otra parte, también
existe un subregistro de las fracturas verte-
brales asintomaticas; no se evaluaron radio-
grafias del raquis.

Los pacientes con tratamiento cronico de
GC inhalantes presentaban también fractu-
ras clinicas. Gonnelli y cols. y otros autores
demostraron aumento del riesgo de fracturas
vertebrales y pérdida de masa ésea en pa-
cientes tratados con altas dosis de GC inha-
|antes7,8,28,29.

Es de interés incorporar en estudios pobla-
cionales de OIC la categoria de GC inhalato-
rios, por su uso frecuente y sus consecuen-
cias esqueléticas.

En la subpoblaciéon de pacientes con frac-
tura, la prescripcion de tratamiento para OIC
fue superior (62% vs. 41%) a la poblacion total
que consumia GC. Se infiere que hay mayor
motivaciéon para el tratamiento en pacientes

Carrizo y col.: Osteoporosis inducida
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con osteoporosis grave. Las medicaciones
mas prescriptas fueron la vitamina D (50%) y
los BF (45%), a diferencia del grupo general en
el que el BF fue la indicacion preponderante.
Se destaca que la vitamina D es una medica-
Cion necesaria pero no suficiente para el trata-
miento de estos pacientes con fracturas.®'s Te-
niendo en cuenta el alto riesgo de fracturas de
esta poblacién se requiere mayor concientiza-
cién médica para indicar terapias preventivas y
mejor difusién de esquemas terapéuticos por
parte los especialistas en enfermedades éseas
a la comunidad médica en general.

Conclusiones

En nuestro estudio se observé que la po-
blacion tratada en forma crénica con GC re-
presenta un bajo porcentaje de pacientes en
un sistema de medicina prepaga. Este trabajo
comprende a una poblacién seleccionada; sin
embargo, la prevalencia coincide con estu-
dios de comunidades.

Se destaca que el tratamiento preventivo
para OIC fue insuficiente, asi como también
los estudios implementados para el diagnosti-
co de la poblacién de riesgo de padecer frac-
turas.

La prevencion de la OIC se realizé con BF,
vitamina D y Ca en toda la poblacion estudia-
da. Si bien los pacientes con fracturas recibian
mas tratamiento que su contraparte, el tipo de
terapéutica indicada no era la mas adecuada.

La morbimortalidad que acontece por OIC
es de relevancia y requieren adecuada aten-
cion por los sistemas de salud. Se requieren
politicas sanitarias a fin de concientizar a
meédicos y pacientes sobre la importancia y
necesidad de tratamiento en pacientes que
reciben GC en altas dosis y en forma crénica.
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