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RESUMEN

“Aplicacion del FRAX México para valoracion del riesgo de osteoporosis, en
pacientes con Diabetes Mellitus Tipo 2, del Departamento de Endocrinologia
del Hospital de Especialidades CMN la Raza”

Objetivo: Determinar el riesgo de fractura por Osteoporosis aplicando el FRAX
México, en pacientes con Diabetes Mellitus Tipo 2 del Departamento Clinico de

Endocrinologia del Hospital de Especialidades CMN la Raza.

Material y métodos: Es un estudio observacional y trasversal, realizado en el
Departamento de Endocrinologia, se incluyeron 146 pacientes, hombres y mujeres
de 40 a 90 afios, a los que se les calcul6 el IMC y posteriormente se les aplico el
FRAX México. El analisis incluyé medidas de tendencia central y la prueba
estadistica que se utilizé fue la Chi cuadrada.

ResultadosSe evaluaron 104 mujeres y 42 hombres. El promedio de edad fue de
60.71 + 9.5 afios y el IMC de 29.4 + 6.32 Kg/ m% La media del Riesgo de
Fractura de Cadera por Osteoporosis a 10 afios fue de 1.34 +1.81 y la de

Fracturas Mayores fue de 5.13 + 4.10.

Conclusion El empleo del FRAX en la poblacién diabética tipo 2 infraestima el
riesgo de fracturas por Osteoporosis Yy deberia de tomarse en cuenta a la DM2
como causa de osteoporosis secundaria al momento de aplicar esta herramienta.
Se requieren de mas estudios para valorar esta respuesta y poder evaluar de una

manera mas objetiva el riesgo de fractura en estos pacientes.

Palabras clave FRAX Meéxico, IMC, Riesgo de Fracturas de Cadera, Riesgo de

Fracturas Mayores



ABSTRACT

"Application of the FRAX México for valuation of the risk of osteoporosis, in
patiens with Type 2 Diabetes Mellitus, of the Endocrinology Department of
HECMN La Raza "~

Objetive: To determine the risk of fracture for Osteoporosis applying the FRAX
Mexico, in patients with Type 2 Diabetes Mellitus of theEndocrinology Clinical
Department of HECMN the Raza.

Material and Methods: It is a observational and cross study, realized in the
Endocrinology Department, 146 patients, men and women were included from 40
to 90 years, whom their IMC was calculated and later the FRAX México applied to
them. The analysis included measures of central trend and the statistical test was

in use was the square chi.

Results: 104 women and 42 men were evaluated. The average of age was of
60.71+ 9.5 years and the BMI of 29.4+ 6,32 Kg/ m2. The average of the risk of hip
fracture for osteoporosis to 10 years went of 1.34 + 1.81 and that of major fractures
was of 5.13 + 4.10.

Conclusion:The employment of the FRAX in the type 2 diabetic population
infraestima the risk of fractures for Osteoporosis and it have to be bearing in mind
to the DM2 as reason of secondary osteoporosis to the moment to apply this tool.
They are needed of more studies to value this response and to be able to evaluate
in a more objective way the risk of fracture in these patients.

Key words: FRAX Mexico, BMI, Risk of Hip Fractures, Risk of Major Fractures



INTRODUCCION

La Diabetes Mellitus es una enfermedad metabdlica pandémica, con una
morbimortalidad importante."Muchos de los pacientes con esta enfermedad, tiene
muchos desordenes 0seos, en particular osteopenia y osteoporosis.La
Osteoporosis es el principal desorden metabdlico 6seo en los pacientes con
Diabetes Mellitus.’El estudio WHO (Estudio de Salud de la Mujer), en donde se
reportaron 490 fracturas de cadera en pacientes posmenopausicas, reportd un
riesgo de 12.3 veces mas de fracturas de cadera para los pacientes con diabetes
mellitus tipo 1(DM1) con respecto a la poblacion no diabética.Mientras que en las
pacientes con Diabetes Mellitus Tipo 2 (DM2), el riesgo fue menor,siendo sélo de
1.7 veces. La raz6n de momios reflej6 un riesgo de fracturas no vertebrales de
1.33, 1.34 para fracturas de cadera y 1.40 para fracturas de mufieca en poblacion
con DM2.3Este hecho se corroboré en varios estudios europeos y asiaticos, en los
gue se observd que si bien el riesgo de fractura de cadera y distal del radio, era
menor que la poblacién no diabética, no habia una diferencia significativa con la
incidencia de fracturas vertebrales comparada con la poblacién general.*

Dentro de los factores de riesgo tradicionales asociados con el desarrollo de
osteoporosis y fracturas, se incluyen al género femenino, edad avanzada, bajo
indice de masa corporal, historia familiar de fracturas, tabaquismo activo,
alcoholismo, sedentarismo, niveles bajos de vitamina D y estradiol, el uso de
corticoesteroides por mas de 3 meses y las enfermedades que incrementan el
riesgo de fracturas y caidas como hipertiroidismo, hipogonadismo, la artritis
reumatoide y la malabsorcién.’Sin embargo muchos estudios observacionales han
investigado recientemente la asociacion entre Diabetes y el riesgo de fractura. La
Diabetes se asocia con una disminucion en la densidad mineral 6sea y con una
disminucion de la calidad del hueso.® En la DM1 se ha reportado una disminucién
de la densidad mineral 6sea en la columna lumbar y en el fémur proximal, con una
presentacion temprana durante la evolucion de la Diabetes Mellitus.Sin embargo
en la poblacion de pacientes con DM2, los resultados han sido contradictorios, ya

gue en algunos estudios se ha encontrando niveles de densidad ésea incluso



mayores que la poblacion no diabética (con T score 0.3- 0.8 corregidos para edad
y sexo mayores que aquellos pacientes sin diabetes, principalmente en columna
lumbar, cadera y radio), sin embargo en otros, los niveles han sido menores.’Por
lo que la investigacion se ha dirigido a buscar otras posibles causas que
fundamenten el aumento de osteoporosis en el paciente con DM2, encontrando
dos importantes factores que incrementan el riesgo de fracturas: La disminucién
de la calidad del hueso, que se comentara mas adelante, y el riesgo aumentado
de caidas secundarios a la obesidad, nicturia,sarcopenia, deficiencia de vitamina
D, hipoglucemias, arritmias cardiacas y falla cardiaca, vision borrosa, secundaria a
la retinopatia, asi como las anormalidades en la propiocepcion secundarios a la

polineuropatia.®

En un estudio de cohorte con 23,236 pacientes-afio en seguimiento, el riesgo
absoluto de fractura fue 1.3 veces mayor en pacientes con DM2 versus la
poblacién general.® Similarmente en el estudio de Rotterdam, el estudio més largo
realizado en poblacién diabética tipo 2, se encontré un riesgo de fractura de 1.33
veces mayor en la cabeza femoral y la columna lumbar, a pesar de que la

Densidad Mineral Osea (DMO) se encontraba aumentada.*®

La hiperglucemia perse, causada por una deficiencia o resistencia en la insulina,
genera aumento del remodelado 6seo.La glucosa es la fuente principal de energia
de los osteoclastos y dependiendo del nivel de hiperglucemia, es el nivel de
activacion de los osteoclastos in vivo.**También los productos de la glucosilacion y
el aumento en la adiposidad Osea, generan cambios en el remodelado éseo,
reduciendo la DMO.La formacion de productos finales la glucosilacién avanzada,
resultan de la gluco-oxidacion secuencial no enzimatica de los grupos amino de
las proteinas, llamada de forma resumida la reaccion de Maillard. Un ejemplo de
esto es la pentosidina, el mejor producto final de la glucosilacién, que cuando se
mide en la orina, se asocia a un incremento en el 42% de la incidencia de

fracturas clinicas en pacientes con DM2.*?

Datos recientes muestran que la esclerostina, un producto de los osteocitos, que

inhibe la via de senalizacion anabdlica del Wnt, se encuentra incrementado en los



pacientes con DM2."Interesantemente, la relacién inversa entre la Paratohormona
(PTH) y la esclerostina, no se observé en estos pacientes, sugiriendo una pérdida

del efecto inhibitorio de la PTH.*

Algunos farmacos antidiabéticos tienen efectos positivos o negativos sobre el
hueso, por ejemplo la metformina estimula la diferenciacion del osteoblasto, por
medio de la transactivacion del gen Runx2. Sin embargo las glitazonas, al activar
al receptor activado por proliferadores de peroxisoma gama, expresan el gen c-kity
bloquean la expresion de los genes Runx2, DIx5 y Osterix, promoviendo la
diferenciacion de las células del mesénquima hacia el linaje adipocitico,
disminuyendo la formacion de osteoblastos y dando por resultado un decremento
en la formacién de hueso.'®Sin embargo recientemente se ha visto que las
glitazonas, no solo disminuyen la formacion 6sea, sino que aceleran la resorcion,
al inducir la via de sefalizacion de c-fos, que promueve la formacion de

osteoclastos a partir del linaje hematopoyético.*®

El célculo del FRAX (Herramienta de Evaluacion de Riesgo de Fractura), se cre6
en febrero del 2008, evaluado por 11 cohortes y con ajustes para diferentes
paises, es una herramienta que nos permite calcular el riesgo de fractura por
osteoporosis en un paciente, tomando en cuenta 10 factores de riesgo como son:
edad, género, indice de masa corporal (IMC), fracturas previas, antecedentes
familiares con fractura previa, tabaquismo activo, uso de glucocorticoides,
presencia de comorbilidades: artritis reumatoide, osteoporosis secundaria y
consumo de alcohol. Se puede usar o no la medicion de densitometria 6sea
previa, lo que permite otorgar un riesgo en situaciones en las que no contemos
con este método de gabinete.Calcula el riesgo absoluto de fractura de cadera y de
fracturas mayores (columna lumbar, distal de radio y himero proximal) a 10 afos,
si esta es igual o mayor del 3% y/o mayor o igual al 20% respectivamente se debe

de dar tratamiento para osteoporosis.*’

En un estudio que incluyo la medicion de FRAX y NOGC (Guias del Grupo
Nacional de Osteoporosis) realizado en Inglaterra, con pacientes

posmenopadusicas con DM2 en donde la media de edad era de 70.8 afios, con un
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IMC medio de 30.7, de los 71 pacientes incluidos en el estudio, 2 pacientes
(2.8%), fueron clasificados como de alto riesgo para osteoporosis, 12 pacientes
(16.9%) de riesgo intermedio y 57 pacientes (80.3%) fueron incluidos en el grupo
de riesgo bajo.’®En otro estudio realizado en Hungria, en hombres mayores de
50 afios, con DM2 , a los que se utilizo el score de FRAX para evaluar el riesgo de
fractura de cadera y de fracturas mayores por osteoporosis, el riesgo promedio de
fractura fue de 0.7 (0-2.8) y 3.2 (0-8.5)% respectivamente.®

En el estudio de Fracturas por osteoporosis en la mujer y Estudio de Fracturas por
osteoporosis en el hombre , se observo que un score mayor de FRAX se asociaba
a un riesgo mayor de fractura, tanto para el grupo control, como para el grupo con
diabetes, sin embargo al momento de evaluar a los pacientes con diabetes
mellitus se observd en este estudio que el FRAX para esta poblacion
infraestimaba el riesgo de fractura, lo que pone en manifiesto que el FRAX deberia

de incluir a la DM2 como parte de su evaluacién.?®



MATERIAL Y METODOS

Este estudio se realizé en el Departamento clinico de Endocrinologia del Hospital
de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” del Centro Médico Nacional la
Raza. Incluyé pacientes del género masculino y femenino, de 40 a 90 afios de
edad, con diagnéstico clinico y bioquimico de DM2, provenientes de la consulta
externa de la Clinica de Diabetes Mellitus tipo 2. El estudio se llevé a cabo de
Marzo a Mayo del 2014.

DISENO: Se trata de un estudio de tipo observacionalpor el control de la
maniobra, es prospectivo por la captacion de la informaciébn en el tiempo,
trasversal debido a que la informacion se captd en un solo tiempo. Es descriptivo,
ya que no utilizé grupo control. Y por la direccidon del andlisis y por la ceguedad en
la aplicacion de maniobras se considera un estudio transversal y abierto

respectivamente.

OBJETIVO PRIMARIO: Determinar el riesgo de fractura por Osteoporosis
aplicando el FRAX México, en pacientes con Diabetes Mellitus Tipo 2 del
Departamento Clinico de Endocrinologia del Hospital de Especialidades CMN la

Raza.
OBJETIVOS SECUNDARIOS:

- Determinar cual es el riesgo de fracturas de cadera por Osteoporosis
aplicando el FRAX México, en los pacientes con Diabetes Mellitus Tipo 2
del Departamento Clinico de Endocrinologia del Hospital de Especialidades
CMN la Raza.

- Cuantificar cual es riesgo de fracturas mayores (humero proximal, radio
distal y columna lumbar) por Osteoporosis aplicando el FRAX México, en
los pacientes con Diabetes Mellitus Tipo 2 del Departamento Clinico de

Endocrinologia del Hospital de Especialidades CMN la Raza.
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CRITERIOS DE SELECCION:

I. Criterios de Inclusién

1. Pacientes del género masculino y femenino, entre 40 y 90 afios de

edad, con Diagndstico establecido de Diabetes Mellitus Tipo 2

2. Afiliadas (os) al Instituto Mexicano del Seguro Social Delegacion

2 y con Vigencia de Seguridad Social
3. Pacientes que firmen la carta de consentimiento informado.
.- Criterios de Exclusion

1. Pacientes con diagnostico de Diabetes Mellitus tipo 1, 3 (Otras
causas secundarias de Diabetes Mellitus) o 4 (Diabetes Mellitus

Gestacional).

2. Pacientes que ya se conozcan con el diagnéstico de

osteoporosis.
3. Pacientes menores de 40 afios o mayores de 90 afios de edad.
[ll. Criterios de no inclusion
1. Pacientes que no acepten participar en el estudio.

Se estudiaron 146 pacientes con diagnostico clinico y bioquimico de Diabetes
Mellitus Tipo 2, quese mantienen en control y vigilancia por el departamento de
Endocrinologia del Hospital de Especialidades Centro Médico Nacional la Raza del

Instituto Mexicano del Seguro Social, en México D.F.

Los pacientes fueron evaluados desde la consulta externa e incluidos una vez que
cumplieron con los criterios para este estudio. Se les informd sobre el mismo vy
se les otorgd un consentimiento informado. Una vez que aceptaron participar y
firmaron su autorizacion se les realiz0 las mediciones antropométricas
necesarias (peso, talla e indice de masa corporal) y se procedio al interrogatorio
de los factores de riesgo para fracturas por Osteoporosis (Ver Antecedentes) y

por medio de la aplicacion de la Herramienta FRAX México, al final del
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interrogatorio se otorgd un riesgo de fracturas de cadera y fracturas mayores
(Humero proximal, columna lumbar y radio distal), medido en porcentaje a 10
afos. A los pacientes que obtuvieron un FRAX mayor o igual de 3% para
fracturas de cadera y/o mayor o igual de 20% para fracturas mayores, se les dio
cita subsecuente para continuar con su estudio mineral 6seo en el Hospital de
Especialidades Centro Médico Nacional la Raza del Instituto Mexicano del

Seguro Social.

ANALISIS ESTADISTICO: Los resultados obtenidos fueron procesados con el
paquete de computacion SPSS 20. Para el analisis descriptivo se usaron medidas
de tendencia central, de dispersion (desviacion estandar), frecuencias simples,
porcentajes. La prueba estadistica que se utilizo fue la Chi cuadrada.

DEFINICION DE VARIABLES:
e Riesgo de fracturas de cadera por osteoporosis a 10 afios

Definiciébn conceptual: Es la probabilidad a 10 afios de que se presente una

ruptura parcial o total del cuello femoral secundaria a la presencia de osteoporosis.

Definicion operacional: Probabilidad marcada en porcentaje a 10 afios de que
ocurra un evento de fractura de cadera secundaria a osteoporosis. El resultado

sera proporcionado por un célculo proporcionado por el FRAX
Categoria de la variable: Cuantitativa
Escala de medicion: Continua

e Riesgo de fracturas mayores por osteoporosis a 10 afios

Definicion conceptual: Es la posibilidad a 10 afios de que se presente una ruptura
parcial o total de columna lumbar, distal de radio o humero proximal secundaria a

la presencia de osteoporosis.

Definicion operacional: Probabilidad marcada en porcentaje a 10 afios de que

ocurra un evento de fractura de columna lumbar, distal de radio o hiimero proximal
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secundaria a osteoporosis. El resultado serd proporcionado por un calculo
proporcionado por el FRAX

Categoria de la variable: Cuantitativa
Escala de medicion: Continua
Variables sociodemograficas
e Edad
Definicion conceptual: Tiempo transcurrido a partir del nacimiento de un individuo

Definicién operacional: afios de vida del paciente al momento de ser captado para
el estudio.

Categoria de la variable: cuantitativa
Escala de medicién: Discreta
e Sexo

Definicibn conceptual: Es un proceso de combinacion y mezcla de rasgos
genéticos a menudo dando por resultado la especializacion de organismos en
variedades femenina y masculina. El sexo de un organismo se define por los
gametos que produce: los de sexo masculino producen gametos masculinos
(espermatozoides) mientras que los de sexo femeninos producen gametos

femeninos (6vulos).

Definicion operacional: Se seleccionara la opcidon masculino o femenino seguin sea

correspondiente.
Categoria de la variable: Cualitativa
Escala de medicién: Nominal- Dicotdmica

e Peso
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Definicion conceptual: Es una medida de la fuerza gravitatoria que actda sobre un
objeto. El peso equivale a la fuerza que ejerce un cuerpo sobre un punto de
apoyo, originada por la accion del campo gravitatorio local sobre la masa del

cuerpo.

Definicion operacional: Medida en kg del paciente al momento de ser captado para

el estudio.
Categoria de la variable: Cuantitativa
Escala de medicion: Continua
e Talla
Definicién conceptual: Altura medida de una persona desde los pies a la cabeza.

Definicion operacional: Estatura en cm del paciente al momento de ser captado

para el estudio.
Categoria de la variable: Cuantitativa
Escala de medicién: Continua

e Indice de Masa corporal

Definicibn Conceptual: criterio diagndstico que se obtiene de dividir el peso en
kilogramos dividido entre la talla expresada en metros al cuadrado.

Definicion Operacional: resultado obtenido de dividir el peso expresado en

kilogramos entre la talla en metros al cuadrado.
Categoria de Variable: cuantitativa
Escala de Medicion: continua.

e Fractura previa

Definicién conceptual: Es la pérdida de continuidad 6sea que ocurre de manera

espontanea o causada por un trauma en un individuo en la vida adulta.

14


http://es.wikipedia.org/wiki/Gravedad
http://es.wikipedia.org/wiki/Fuerza
http://es.wikipedia.org/wiki/Intensidad_del_campo_gravitatorio
http://es.wikipedia.org/wiki/Masa

Definicion operacional: Hace referencia a una fractura ocurrida en la vida adulta de
manera espontanea o a una fractura causada por trauma que, en un individuo
sano, no se hubiese producido. Se colocara si 0 no, dependiendo si presento el

evento 0 no.
Categoria de la variable: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal- Dicotémica

e Padres con fractura de Cadera

Definicion conceptual: Antecedente de fractura de cadera en la madre o padre del

paciente.

Definicion operacional: Historia de fractura de cadera en la madre o padre del

paciente. Se colocara si 0 no, dependiendo si presento el evento o no.

Categoria de la variable: Cualitativa
Escala de medicién: Nominal- Dicotdmica
e Fumador activo
Definicion conceptual: Paciente que consume tabaco de manera rutinaria.

Definicion operacional: Se refiere al paciente que al momento del estudio refiere
tabaquismo habitual y reciente. Se colocara si o no, dependiendo si presento el

evento o no.

Categoria de la variable: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal- Dicotémica
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e Glucocorticoides

Definicién conceptual: Hormona esteroidea secretada por la glandula suprarrenal ,
que participa en el metabolismo de los hidratos de carbono, aumenta la

glucogénesis y tiene un efecto antiinflamatorio.

Definicion operacional: Si el paciente esté tomando corticoesteroides actualmente
o los ha tomado durante mas de tres meses a una dosis equivalente a 5 mg de
prednisona al dia o0 mas. Se colocara si 0 no, dependiendo si presento el evento

0 no.
Categoria de la variable: Cualitativa

Escala de mediciéon: Nominal- Dicotémica

e Artritis Reumatoide

Definicion conceptual: Es una enfermedad inflamatoria sistémica autoinmune,
caracterizada por provocar una sinovitis persistente de las articulaciones,
tipicamente de las pequefias, produciendo su destruccion progresiva generando

distintos grados de deformidad e incapacidad funcional.

Definicion operacional: Se colocara si 0 no, dependiendo si el paciente tiene el
diagnostico confirmado de artritis reumatoide. Se colocara si 0 no, dependiendo si

presento el evento o no.

Categoria de la variable: Cualitativa
Escala de medicion: Nominal- Dicotémica

e Osteoporosis secundaria
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Definicidbn conceptual: Es la pérdida de la densidad mineral 6sea causada por
patologias o medicamentos, distintas al detrimento 6seo por el envejecimiento o la

posmenopausia.

Definicion operacional: Esto incluye diabetes mellitus tipo 1 (insulinodependiente),
ontogénesis imperfecta del adulto, hipertiroidismo no tratado durante largo tiempo,
hipogonadismo o0 menopausia prematura (< 45 afios), malnutricion o malabsorcion
cronicas o hepatopatia cronica. Se colocara si 0 no, dependiendo si presento el

evento o no.

Categoria de la variable: Cualitativa

Escala de medicién: Nominal- Dicotémica
e Alcohol, 3 0 mas dosis por dia

Definicion conceptual: Es el consumo frecuente de alcohol, que genera una
dependencia fisica y psicoldgica y también sintomas de abstinencia cuando no se

ingiere el mismo.

Definicion operacional: Una dosis de alcohol varia ligeramente entre paises de 8-
10 g de alcohol. Esto equivale a una cafia de cerveza (285 ml), una copa de licor
(30 ml), una copa de vino de tamafio mediano (120 ml), o 1 copa de aperitivo (60

ml). Se colocara si 0 no, dependiendo si presento el evento o no.
Categoria de la variable: Cualitativa

Escala de medicién: Nominal- Dicotdmica

17



RESULTADOS

La muestra de nuestro estudio fue de 146 pacientes. Se incluyeron tanto hombres
como mujeres de los 40 a 90 afios de edad, que cumplieran con los criterios de
inclusién establecidos para el estudio. Se evaluaron 104 mujeres (71.2%) y 42
hombres (28.8%). El promedio de edad fue de 60.71+ 9.5 afos, siendo el paciente
mas joven de 40 afios y el mas viejo de 89 afios de edad. Por grupo de edad, los
pacientes de 61 a 70 afios son los que se presentaron con mayor frecuencia en
nuestra poblacion. (Tabla 1).

Grupo de edad Frecuencia Porcentaje (%
40-50 afnos 19 13
51-60 afios 48 32.9
61-70 afios 55 37.7
71-80 afios 18 12.3
81-90 afios 6 4.1

Tabla 1. Distribucion de la poblacion por grupos de edad

El indice de Masa Corporal (IMC) promedio fue de 29.4+ 6.32 Kg/ m?, siendo el
minimo de 18.20 y el maximo de 54.80 Kg/ m?. Al clasificar a los pacientes por su
IMC, se encontré que el 30.8% tenian sobrepeso y el 30.1% Obesidad Grado I.
(Tabla 2).

Frecuencia Porcentaje (%)
Normal 30 20.5
Sobrepeso 45 30.8
Obesidad Grado | 44 30.1
Obesidad Grado Il 17 11.6
Obesidad Grado lll 10 6.8

Tabla 2. Distribucion de la poblacion por su IMC
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El 41.1% de los pacientes, tenia mas de 15 afios de evolucion con DM2, siendo
solo el 17.1% el numero de pacientes con menos de 5 afios de evolucion (Tabla
3). 20.55 % de los pacientes tenian fractura previa, mientras que solo 8.9% de los
pacientes tenia antecedentes familiares de fractura. (Figura 1y 2)

Tiempo de evolucion (afios) Frecuencia Porcentaje (%)
1-5 25 17.1
6-10 30 20.5
11-15 31 21.2
>15 60 41.1

Tabla 3. Distribucién de la poblacion por tiempo de evolucion de la DM2

FRACTURA PREVIA

Figura 1 Porcentaje de pacientes con fractura previa
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PADRE CON FRACTURA DE CADERA

Wsi
Who

Figura 2. Antecedentes familiares de fractura de Cadera

El 15.75% de nuestra poblacion era fumador activo, mientras que el 84.25% no
refirié tabaquismo durante la aplicacion de la encuesta (Figura 3). 11.64% de los
pacientes estaban en tratamiento con glucocorticoides y 11.64% de los pacientes
refirieron tener una causa de osteoporosis secundaria, siendo la causa mas
comun menopausia temprana y en segundo lugar cirrosis hepética. (Figura 4 y 5).
Ningun paciente presentd alcoholismo segun la definicion operacional del FRAX
(Ver definicion operacional de Alcohol en Definicion de Variables) y tampoco se
encontré pacientes con el diagndstico de Artritis Reumatoide.

FUMADOR ACTIVO

Figura 3. Porcentaje de pacientes con tabaquismo activo
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GLUCOCORTICOIDES

Figura 4. Porcentaje de pacientes con tabaquismo activo

OSTEOPOROSIS SECUNDARIA

Osi
Oro

Figura 5. Porcentaje de pacientes con Osteoporosis secundaria

Dentro de lascomorbilidadesasociadas a DM2 encontradas en nuestra poblacion

estan: Hipertension Arterial Sistémica (36.3%), Insuficiencia Renal Crénica
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(11%),Cardiopatia isquémica (5.5%) y Dislipidemia (2.1%). Las endocrinopatias
que se encontraron mas frecuentemente fueron: Hipotiroidismo (17.8%),
Insuficiencia Suprarrenal (1.4%), Nodulo Tiroideo (1.4%), Enfermedad de Cushing

(1.4%) y Hiperplasia Suprarrenal Congénita de inicio tardio en 0.7%.

La media del Riesgo de Fractura de Cadera por Osteoporosis a 10 afios fue de
1.34 +1.81, con un minimo de 00.00 y un maximo de 12.00. (Figura 6). El
promedio del Riesgo de Fracturas Mayores por Osteoporosis a 10 afios fue de

5.13 + 4.10, con un minimo de 0.10 y un maximo de 26.00. (Figura 7)

RIESGO DE FRACTURAS DE CADERA

Frecuencia

CIOCICCI, ]I_II_II_I AL

00 20 40 60 0 100120150170 210 260 2.90 310 330 370 410 450 5.20 8101200
RIESGO DE FRACTURAS DE CADERA

Figura 6. Riesgo de Fracturas de Cadera por Osteoporosis a 10 afios
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RIESGO DE FRACTURAS MAYORES

5+ - - -

Frecuencia

Figura 7. Riesgo de Fracturas Mayores por Osteoporosis a 10 afios

Al realizar el analisis estadistico utilizando la chi cuadrada, encontramos que al
evaluar el Riesgo de Fracturas de Cadera por Grupos de edad, los grupos de 61-
70, 71-80 y 81-90 afos se asociaron con un mayor riesgo de fractura , con una p=
0.000. En este mismo grupo de pacientes también se encontré un mayor riesgo de
Fracturas Mayores con una p= 0.001.

Al valorar el Riesgo de Fractura de Cadera por tiempo de evolucion de la
Diabetes, observamos que el riesgo estaba aumentado en la poblacion con mas
de 15 afios de DM2, sin embargo la p no fue significativa (p= 0.896). La misma
tendencia se observé al determinar el Riesgo de Fracturas Mayores por tiempo de
evolucion, sin embargo una vez mas no fue estadisticamente significativo (p=
0.374).

Al analizar el Riesgo de Fracturas de Cadera por IMC, encontramos que los
pacientes con Obesidad Grado I, tenian el mayor riesgo de fractura con una p=
0.773. El Riesgo de Fracturas mayores también se vio aumentado en los

pacientes con Obesidad Grado I, con una p= 0.503.
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DISCUSION

En México la DM2 es una de las enfermedades con mayor predominio. Segun
datos de la Encuesta Nacional de Salud 2012 (ENSANUT 2012), la prevalencia de
DM2 en la poblacion mexicana es del 9.1%.?'Siendo la osteoporosis la
enfermedad 6sea méas afectada por esta enfermedad.’En el estudio de Rotterdam,
el estudio mas largo realizado en poblacion diabética tipo 2, se encontrd un riesgo
de fractura de 1.33 veces mayor en la cabeza femoral y la columna lumbar, a

pesar de que la Densidad Mineral Osea (DMO) se encontraba aumentada.*®

En un estudio de cohorte se encontr6é que la prevalencia de fracturas en pacientes
con DM2 es del 2.8%, siendo la prevalencia de fracturas mayores del 1.5% y de

fracturas de cadera del 0.4%.%?

Una de las desventajas de utilizar la DMO en los pacientes con DM2, como parte
del protocolo de estudio de osteoporosis, es que ésta, al encontrarse normal o
elevada al momento de la medicién, no nos predice el riesgo de fractura a 10
afios. ®’ Por tal motivo es importante conocer y aplicar nuevas herramientas de
facil acceso y bajo costo, que nos permitan dictar conductas terapéuticas mas

oportunas.

Desde el 2008 se utiliza el FRAX como una herramienta que nos permite evaluar
el riesgo de fractura por osteoporosis.”® Esta herramienta toma en cuenta 10
factores de riesgo como son: edad, género, indice de masa corporal (IMC),
fracturas previas, antecedentes familiares con fractura previa, tabaquismo activo,
uso de glucocorticoides, presencia de comorbilidades: artritis reumatoide,
osteoporosis secundaria y consumo de alcohol.'”*® Se puede usar o no la
medicion de densitometria Osea previa, lo que permite otorgar un riesgo en
situaciones en las que no contemos con este método de gabinete, como es el

caso de nuestro Hospital, en donde no contamos con este recurso.

Se cuenta con un estudio previo al nuestro, realizado en Hungria, en hombres

mayores de 50 afios, con DM2 , a los que se utilizo la herramienta de FRAX para
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evaluar el riesgo de fractura de cadera y de fracturas mayores por osteoporosis, el
riesgo promedio de fractura fue de 0.7 (0-2.8) y 3.2 (0-8.5)% respectivamente. *°

En nuestro estudio se encontré un promedio de edad de 60.71 similar a los
estudios realizados previamente en Hungria y Corea del Sur, en donde se estudio
el riesgo de fracturas de Cadera y Fracturas Mayores, y la prevalencia de fracturas

de columna lumbar respectivamente. >

El IMC promedio fue de 29.4 + 6.32 Kg/ m?, mayor al IMC del estudio realizado en
Corea del Sur, en donde el IMC fue de 25.1 Kg/ m? pudiendo ser explicado por la
mayor prevalencia de sobrepeso y obesidad en nuestra poblacién.>?? Un aspecto
preocupante de nuestra poblaciéon es que al momento de clasificar el IMC, se
encontré que solo el 20.5% tenia peso normal, mientras que un 79.5% tenia
sobrepeso u obesidad, que se asemeja a la realidad nacional del 70.6%, segun la
ENSANUT 2012, #*

El 41.1% de los pacientes, tenia mas de 15 afios de evolucion con DM2, siendo
solo el 17.1% el numero de pacientes con menos de 5 afios de evolucion. Esto es
importante mencionarlo, ya que se ha visto que la duracién de la diabetes,
especialmente en pacientes con mas de 13 afios del diagnostico de esta, aumenta
el riesgo de fractura de cadera (RR de 2.30; 95% ClI 1.39-3.81). **

Sobre los factores de riesgo encuestados es importante sefalar que el que mayor
importancia tuvo en nuestro estudio fue la presencia de una fractura previa, ya que
20.55 % de los pacientes la tenian, esto representa mayor probabilidad de fractura
a 10 afos como lo expuesto en el estudio realizado en Inglaterra, en donde la

presencia de una fractura previa aumentaba al doble el riesgo de fractura. %

La ausencia de artritis reumatoide en nuestra poblacion es importante, ya que la
presencia de ésta, incrementa la probabilidad de fractura en un 33% versus la

poblacién que no cuenta con este factor de riesgo. 3

Sobre las comorbilidades encontradas en nuestra poblacion es importante

mencionar a la Hipertension Arterial Sistémica, como la mas frecuente, esto se
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correlaciona con los resultados encontrados en la ENSANUT 2012, en donde se
vio que hasta el 30% de la poblacién diabética también tiene Hipertension arterial

sistémica.?!

Un aspecto importante por comentar fue la prevalencia de pacientes con
hipotiroidismo encontrados en nuestro estudio, ya que se encontré que el 17.8%
de los pacientes la padecian. Esta prevalencia fue similar a los resultados de otro
estudio realizado en México, en donde se encontré una prevalencia de 18%. Un
aspecto importante a sefialar es que tanto en ese estudio como en el nuestro, la
poblacién femenina era mayor que la masculina, lo que puede predisponer a

mayor enfermedad tiroidea en este género. %*

La media del Riesgo de Fractura de Cadera por Osteoporosis a 10 afios fue de
1.34 +1.81, mientras que el promedio del Riesgo de Fracturas Mayores por
Osteoporosis a 10 afios fue de 5.13 + 4.10. Estos resultados muestran un riesgo
mayor al previamente reportado en el estudio hungaro en donde el Riesgo de
Fracturas de Cadera y Fracturas Mayores fueron del 0.7 y 3.2%
respectivamente.’®Sin embargo, al igual que un estudio previo realizado en
Inglaterra, en donde la media del indice de masa corporal fue de 30.7 kg/m? (en
nuestro de 29.4 + 6.32 Kg/ m?), el riesgo fue bajo. '® Este riesgo bajo se debe a
gue la presencia de un IMC elevado en la poblacién de estudio disminuye el riesgo

de fractura hasta 4 veces. =

Al momento de relacionar el IMC con el riesgo de fracturas, se vid que el grupo
con Obesidad Grado I, tenian el mayor riesgo, sin embargo este resultado no fue
estadisticamente significativo, y este fendmeno puede ser explicado por el gran
porcentaje de sujetos en nuestro estudio con este grado de obesidad ya que hasta

el 30.1% de los pacientes tenian Obesidad Grado |.

Nuestro estudio también reportd resultados interesantes, al mostrar que por arriba
de los 60 afios de edad el riesgo de fracturas, tanto de cadera como fracturas
mayores aumentaba, respecto a la poblacion con menor edad. Al relacionar el

tiempo de evolucién, en nuestro estudio se observl que por arriba de los 15 afios
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de evolucion de la DM2, el riesgo de fracturas tanto de cadera como de fracturas
mayores aumentaba, sin embargo no fue estadisticamente significativo. Esta
tendencia ya se habia observado en un estudio previo en donde se vié que por

arriba de los 13 afios de evolucién de la DM2, el riesgo aumentaba a 2.30.*
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CONCLUSIONES

La importancia de identificar oportunamente la osteoporosis en el paciente con
DM2, radica en las complicaciones y la discapacidad que conlleva las fracturas,
especialmente las de cadera, ya que se asocian a una mortalidad del 20% en el
primer afo, posterior a la fractura, ademas el 50% de los pacientes que sobreviven
tendran discapacidad importante, que condicionara dependencia de otro

acompafante para toda la vida.

El FRAX es una herramienta que se utiliza desde el 2008 y que nos permite
evaluar el Riesgo de Fractura de Cadera y Fracturas Mayores a 10 afios. Pocos
son los estudios a nivel mundial que han empleado esta aplicacion para conocer el
riesgo de fracturas en poblacion diabética tipo 2. En 2 estudios previos se observo
gue un score mayor de FRAX se asociaba a un riesgo mayor de fractura, tanto
para el grupo control, como para el grupo con DM2, sin embargo al momento de
evaluar a los pacientes DM2 se observo en estos estudios que el FRAX para esta

poblacién infraestimaba el riesgo de fractura.

En nuestro estudio se observé que la media del Riesgo de Fractura de Cadera por
Osteoporosis a 10 afios fue de 1.34 +1.81, mientras que el promedio del Riesgo
de Fracturas Mayores por Osteoporosis a 10 afos fue de 5.13 + 4.10. A pesar de
esto observamos un riesgo bajo de fractura y esto se debe a la gran prevalencia
de sobrepeso y obesidad de nuestra poblacion, que condiciona un efecto protector

al momento de aplicar la Herramienta FRAX.

Posterior a este estudio podemos concluir que el empleo del FRAX en la
poblacién diabética tipo 2 infraestima el riesgo de fracturas por Osteoporosis Yy
deberia de tomarse en cuenta a la DM2 como causa de osteoporosis secundaria

al momento de aplicar esta herramienta.

Se requieren de mas estudios para valorar esta respuesta y poder evaluar de una

manera mas objetiva el riesgo de fractura en estos pacientes.
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ANEXOS

Anexo 1: Cuestionario FRAX

pais: México Nombre/ID: Sobre los Factores de riesgo
CU est|0na Flo: 10. Osteoporosis secundaria @ No 5
1. Edad (entre 40-90 afios) o fecha de nacimiento 11. Alcohol, 2 o mds dosis por dia @ No © S
Edad: Fecha de Nacimiento:
12. DMO de Cuello Femoral
A: M: D:
2. Sexo @ Hombre © Mujer Seleccione BMD -
3. Peso (ka) [ Barrar ] [ Calcular
4. Estatura (cm)
5. Fractura previa @ No @ si
6. Padres con Fractura de Cadera @ No ©si
7. Fumador Activo |f!:| Mo |:::| Si
8. Glucocorticoides @ No ©si
9. Artritis Reurnatoide @ No s

*http://www.shef.ac.uk/FRAX/tool.aspx?country=24
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Riesgo de Fractura de Cadera en Mujeres

Anexo 2: Ejemplos de la Herramienta FRAX México

Age = 5 years
Number of BMI (kgim?®)
CRFs 15 20 25 30 a5 40 45
0 05 0.3 02 0.1 0.1 01 o1
1 10{0720) 06{041.1) 03206 020205 02(0104) 0101093  0.1(0.1402)
2 20{104.3) 11(0624) 06(0.313) 05(0210) 040208 03(0106 02(0.1-05)
3 38(1675) 21(0842) 11(0523) O09(0418 O0O7({0314) 05(0211) 040208
4 68(27-11) 38(1563) 21(0.834) 16(0827 13(0521) 10(0416) 08{0.313)
5 12(57-18)  60{3202)  3IB(1751) 30{1340) 23{1.031) 1B(0824) 14(08-19)
6 21 12 87 5.2 41 32 25
Riesgo de fracturas Mayores en Mujeres
Age = 50 years
Mumber of EMI (kginw)
CRFs 15 20 25 30 a5 40 45
0 24 232 21 13 1.8 14 12
1 39(27-58) 35(2440) 32(2245 28(1.8398) 25(1734) 22(1430) 18(1.326
2 63(34-10) 55(2882) S50(2786) 442376 33(2068) 33(1758) 28(1551)
3 00(50-17)  85(4.1-15) TT@AT-14)  B7(3242) 58(28-11) 51(2404) 44(2142)
4 15(8.624)  13(7.121) 12 (B.2-10) 10(53-16) BT (46-14) T6{4013) 853411
5 24 (15-30) 19 {13-25) 17 (11-23) 15 (8.8-20) 13 (B7-17) 11 [7.8-15) 8.7 (B.6-13)
8 a5 pur 25 21 19 18 14
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Riesqgo de Fractura de Cadera en Hombres

Age = 50 years
Mumber of BMI (kg/m?)
CRFs 15 20 25 30 a5 40 45
0 03 0.2 01 0.1 0.1 oo 00
1 08{04132) 03({02407) 02104 010103 0101032 010902 0.1(0001)
2 11{0623) O7({0314) 04{0208 03(0106 020105 020104 01(0103)
3 21(0841) 12({0524) 070214 05(0211) 040208 023({0108 02(0105)
4 371561 22({0827) 13{0521 10(0418 08(0313) 0B(01210) 05{0208)
5 65(2085 30(1852) 23(1.031) 18(0824) 14(0618 11(0514) 08(04-11)
[ 11 8.8 40 a1 24 10 14
Riesgo de fracturas Mayores en Hombres
Age = 50 years
Mumber of BMI (kg/me)
CRFs 15 20 25 a0 a5 40 45
0 17 18 16 14 12 11 0.8
1 28(1.8-38) 25(1736 2501735 22(1430) 1.9(1.3-28) 17123 141020
2 42(2274) 20(2168) 382088 33(1.758 20(1552) 25(1345  22(1.14.0)
3 65(32-11)  &0(2811) 58(2811) 50(2403) 44(2181) 3B{1871) 33(1883)
4 B8 (52-18) 90(47-15 85 @4414) T5(EH12Z)  65(33-11)  56(2885  49(2583)
5 15(8:8-20) 13 (B.6-1B) 13 (B4-17) 11 (7.3-15) 9.5(63-13)  B2(5511) 714388
6 22 19 13 16 14 12 10
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Anexo 4: Modelo matemaéatico de la Herramienta FRAX México

Las funciones de riesgo, se estimaron como funciones continuas por el modelo
de regresion de Poisson. Para cada cohorte de mujeres y hombres se realizd
una regresion independiente de Poisson. Las funciones de riesgo se calcularon
mediante el uso de muchas cohortes de diferentes paises y los datos calibrados
con la epidemiologia de nuestro pais. Al tener en cuenta todas las variables,
excepto la edad, una puntuacion de riesgo se calculé multiplicando cada variable
por el coeficiente beta correspondiente y la adicion de los productos, y

posteriormente las funciones de riesgo se calibran para cada pais.

Un ejemplo del célculo del modelo matematico es el siguiente en donde p=
probabilidad de que ocurra un evento de fractura de cadera. La h (v) exp es la
funcién del riesgo de fractura de cadera, d (u), la funcion del riesgo de muerte y

g (u) la funcion del evento combinado de fractura de cadera y de muerte.

I

t
p= /F:I_':;chp /gl_ruja’u dv
J .
)

0

B

~ [FI[:/J exp [[.ﬁr[uJ +d(u))du | dv.

o )
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Anexo 5: Hoja de Captura de datos

Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional “La Raza”

“APLICACION DEL FRAX MEXICO PARA VALORACION OSTEOPOROTICA DE PACIENTES CON

DIABETES MELLITUS TIPO 2, DEL DEPARTAMENTO DE ENDOCRINOLOGIA DEL HOSPITAL DE

ESPECIALIDADES CMN LA RAZA”

rucciones generales: Todas las casillas deberan ser llenadas por el investigador.

.  DATOS GENERALES Y ANTECEDENTES

Nombre

Afiliacion

Teléfono

No. Celular

F. nacimiento

Lugar de Nacimiento

Lugar de residencia

Edad

Sexo

. Tiempo de evolucion de la DM2

. Antidiabéticos SI D NO DCuaI(es): Sulfunilureas D Biguanidas D Tiazolinedionas

Insulinas D Glitinidas D Inhibidores de DPP4 |:|Anélogos de Incretina |:|Glifozinas

Cuenta con alguna otra enfermedad? st [ ] NO [ ]

Cual (es)

la artritis reumatoide

Si la respuesta es Artritis Reumatoide, Tiempo de evolucion de

Tabaquismo positivo Sl D NO D Tiempo de Tabaquismo NUmero de
cigarrillos por dia

. Alcoholismo positivo Sl D NO D Tiempo de Alcoholismo Frecuencia de
consumo Tipo de bebida Numero de copas por consumo
Uso de esteroides SI D NO D Cual (es) Dosis de

esteroide Tiempo de uso del esteroide

. Antecedentes de fracturas en algun familiar Sl D NO D Cual( es)
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17. Antecedente de fractura en el paciente

CARACTERISTICAS CLINICAS ( CUESTIONARIO FRAX MEXICO *)

10. Talla
11. Peso Actual

Sl D NO D Cual (es)

12. indice de masa corporal

IMC

. FACTORES DE RIESGO (CUESTIONARIO FRAX MEXICO*)

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Fractura previa

Padres con fractura de cadera

Fumador Activo

Glucocorticoides

Artritis Reumatoide

Osteoporosis secundaria

Alcohol , 3 0 més dosis por dia

Riesgo de fractura de cadera por osteoporosis a 10 afios

Riesgo de fracturas mayores por osteoporosis a 10 afios

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

N O e I e B e e B e

No

No

No

No

No

No

No

I I R I e N e N e B e

*http://www.shef.ac.uk/FRAX/tool.aspx?country=24
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