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Fractura atipica secundaria a
bifosfonatos, a proposito de un caso

Maria José Guasch Villanueva?, Jéssica del Marco Pérez?, Elena Bravo Lara?®

RESUMEN

Queremos tratar un tema que actualmente esta
muy en boca de todos: los efectos secundarios de
los bifosfonatos, tratamiento de eleccion en la
osteoporosis postmenopausica, y en concreto, de
las fracturas atipicas producidas tras afios de
tratamiento ininterrumpido con estos farmacos.

DESCRIPCION DEL CASO

Mujer de 84 afios. A los 75 afios sufri6 una
fractura de Colles de la mufieca derecha. Cuatro
meses después se inici6 tratamiento con
alendronato (70 mg/semana) + vitamina D (2.800
Ul/lsemana) ftras apreciarse osteopenia en la
radiografia de control.

A los 81 afios presentd una fractura diafisaria de
fémur derecho mientras caminaba sin antecedente
traumatico (Figura 1). Los dias previos la paciente
padeci6 dolor en region lateral externa de muslo
izquierdo. Se le diagnostico de fractura atipica de
fémur muy probablemente secundaria al
tratamiento cronico con bifosfonatos (méas de cinco
aflos de tratamiento ininterrumpido). En la
analitica presentd un metabolismo calcio/fésforo
normal, con PTH normal y déficit moderado de
vitamina D (calcidiol). Se inici6 teriparatida (desde
marzo 2012 hasta marzo de 2014) durante dos
afios junto con vitamina D (1 ampolla cada 14 dias
el primer mes, seguido de 1 ampolla cada 21 dias
y control a los 6 meses de vitamina D y
posteriormente una al mes). Cabe sefalar que la
paciente no se lo tomaba y los niveles de vitamina
D no se normalizaron hasta octubre de 2014. En la
densitometria de diciembre 2012 (82 afios) el T-
score en fémur era de -2.0 (osteopenia) y en la
columna lumbar el T-score era de -3.0
(osteoporosis).
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Figura 1. Fractura diafisaria en fémur derecho

En abril de 2013 la paciente refirid una clinica en
el muslo izquierdo similar a la que presento en el
derecho antes de la fractura. Se le realizd
radiografia del fémur izquierdo y se observé un
callo de fractura que evolucionaba a Ila
consolidacion con una muy leve fractura atipica
incompleta (Figura 2).

Una nueva densitometria de control en 2014
mostro un T-score en fémur de -2.0 (osteopenia) y
en columna lumbar el T-score fue de -1.6. El
calcidiol estaba en niveles recomendados.
(Figura 2).

Figura 2. Segunda radiografia realizada a la
paciente
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Una nueva densitometria de control en 2014 mostré una T-
score de -2.0 al fémur (osteopénia) i una T-score de -1.6 en
columna Ilumbar T. EI calcidiol estaba en niveles
recomendados.

DISCUSION

Los bifosfonatos son farmacos que actlan suprimiendo la
actividad de los osteoclastos, por lo que inhiben la
reabsorcion Osea. Este efecto beneficioso en la prevencion
de las fracturas osteoporoticas ha sido demostrado en
ensayos clinicos, pero existe un riesgo tedrico de que el
tratamiento prolongado pueda producir una excesiva
reduccion del recambio ¢éseo (frozen bone o hueso
congelado) e incrementar la fragilidad del hueso®.

Hay casos de fracturas atipicas (sobre todo subtrocantéricas
o diafisarias) relacionadas con supresiones severas del
recambio 6se0”™. Suelen ser mujeres jovenes tratadas
durante afios con bifosfonatos que explican dolor en la mitad
del muslo acompafiado de caracteristicas radiolégicas de
fractura atipica. Para el diagnéstico debe cumplir todos los
criterios mayores; los menores pueden no estar presentes,
aunque si suelen estar asociados con frecuencia®. (Tabla 1).

Tabla 1. Criterios mayores y menores de fractura atipica

Criterios mayores Criterios menores

Posibilidad de reaccién
periéstica localizada en cortical
externa

Localizacién en cualquier
punto de la diafisis

Asociada a ausencia de
traumatismo o a un trauma
minimo equivalente a una
caida desde la propia altura
0 menor

Aumento generalizado del
grosor cortical de la diafisis

Trazo transverso o
ligeramente oblicuo

Sintomas prodrémicos como
dolor en muslo o ingle

Bilateralidad tanto de los
sintomas como de las fracturas

Sin conminucién

Completas, afectando a Retraso en la consolidacién
ambas corticales y en
ocasiones con una espicula
medial 0 incompletas,

afectando a cortical externa

Enfermedades metabdlicas
Oseas asociadas (deficiencia
de vitamina D, hipofosfatemia,
artritis reumatoide)

Tratamientos farmacol6gicos
asociados (corticoides,
omeprazol)
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Un grupo de trabajo de la Sociedad Americana de
Investigacion Osea y Mineral publicé un articulo sobre
fracturas atipicas diafisarias y subtrocantéricas de fémur en
2010, actualizado en 2013 concluia queG:

A pesar de que el uso de bifosfonatos a largo plazo
(media de 7 afios de tratamiento) incrementa el riesgo relativo
de fracturas atipicas, el riesgo absoluto es bajo. Segun la
duracion de la exposicion al bifosfonato puede elevarse. Un
paciente con una fractura atipica de fémur en una pierna
tiene mas riesgo de tener una fractura en la otra pierna.
Cuando los bifosfonatos se suspenden, el riesgo de fractura
atipica disminuye.

La evidencia sugiere que las fracturas atipicas son
fracturas de stress. Los bifosfonatos se acumulan en las
zonas de fractura y suprimen la remodelacion cortical,
perjudicando la cicatrizacion normal de la fractura. La
geometria caracteristica del fémur y las cargas que soporta
contribuyen al riesgo de desarrollar una fractura atipica.

Muchos pacientes reciben tratamiento concomitante con
otras sustancias que también producen supresion del
remodelado 0seo, tales como corticoides, estrogenos o
inhibidores de la bomba de protones.

Las fracturas atipicas evolucionan con el tiempo y
frecuentemente tienen sintomas prodromicos, como dolor
sordo en la ingle o en el muslo. Retrospectivamente puede
haber engrosamiento de la cortical en las radiografias simples
obtenidas antes de las fracturas. Asi se recomienda control
en pacientes que consuman bifosfonatos (especialmente mas
de 3-10 afios) con dolor de reciente aparicion en ingle o en
mitad del muslo. La primera prueba complementaria a realizar
seria la radiografia convencional seguida de resonancia
magnética nuclear.

En pacientes con fracturas atipicas o de reacciones de
stress en las radiografias, los bifosfonatos deben
interrumpirse y administrar suplementos de calcio y vitamina
D. Se requerird intervencion quirlrgica en pacientes con
fracturas completas y en aquellas incompletas pero con dolor
muy significativo, tratamiento conservador (mantener peso
adecuado, tratamiento con calcio y vitamina D, observacion)
en pacientes con fracturas incompletas con minimo dolor e
intervencion ortopédica para prevenir la fractura completa si
no hay mejoria radiolégica en 2-3 meses. Otra opcion en
algunos casos seria el uso de hormona paratiroidea junto con
intervencion ortopédica integral y vigilancia. En algunos
informes de casos, el tratamiento con teriparatida mejora la
curacion de las fracturas y el dolor en pacientes con fracturas
atipicas. Los resultados de ensayos aleatorios de teriparatida
o PTH 1-84 en pacientes con fracturas distales de radio o
pélvicas (es decir, no atipicas) son conflictivas, con uno que
no muestra beneficio en la curacion de fracturas y otro que si
lo demuestra.
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Se requieren estudios prospectivos adicionales para
determinar los subgrupos de usuarios del tratamiento a largo
plazo con mayor riesgo de fracturas atipicas, y también de la
duracion méas adecuada de dicho tratamiento. Suspender el
tratamiento con bifosfonatos después de 5 afios es razonable
para mujeres con bajo riesgo de facturas en futuro préximo
(densitometrias estables, no fractura vertebral previa,
ausencia de tratamiento con corticoides). Sin embargo, en la
gran mayoria de mujeres que tienen un alto riesgo de fractura
osteoporoticas el riesgo de presentar fracturas atipicas no es
razon para dejar el tratamiento con bifosfonatos.
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