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Osteoporosis

 Trastorno esquelético difuso que 
cursa con disminución de la 
resistencia y predispone a las 
fracturas

  Generalmente con disminución 
de la masa ósea y/o alteraciones 
de la microarquitectura

 Sin alteraciones groseras de la 
composición del tejido óseo
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Determinantes de las fracturas
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Densitometría
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DensitometríaDensitometría
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Prevalencia de osteoporosis
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Fact riesgo fractura (FRAX)

 T-score
 Edad
 Frx previa con traumatismo leve
 Historia familiar frx cadera
 IMC bajo
 Corticoides
 Tabaquismo
 Alcohol >20 g/día

Kanis, Bone 2002;30:251-258

Kanis, Osteoporos Int  2005;16:581-589
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Determinantes de las fracturas
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Micro-arquitectura y resistencia
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Micro-arquitectura y resistencia
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 ~~ 2x106 unidades de 
remodelado activas

~   0,025 mm3

~   10% renovado cada año
70% aleatorio
30% dirigido
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El ciclo del remodeladoEl ciclo del remodelado

Reposo

Resorción Formación/
mineralización

Inversión
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50 um

OsteocitosOsteocitos
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Verbogt et al JBMR 2000

Apoptosis de osteocitos y microfracturas

Osteocitos apoptóticos 
junto a una microfractura

Osteocitos apoptóticos 
junto a una zona de 

resorción
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Microfracturas, estímulos (o falta de) mecánicos

Factores producidos por osteocitos
Oxido nítrico

TGFß
PGE

RANKL
ß-catenina

....

Osteocitos: iniciadores del remodelado
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Osteoporosis

• Remodelado acelerado  y/o

• Predominio resorción sobre formación

• Déficit de esteroides sexuales
• Envejecimiento
• Hiperparatiroidismo
• Glucocorticoides
• Inflamación
• Inmovilización

• …..
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Turnover normal Turnover acelerado

• Aumento espacio en remodelado
• Balance global más negativo
• Concentración de estrés
• Perforación trabéculas

Consecuencias del aumento del turnover
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Turnover normal Turnover acelerado

• Aumento espacio en remodelado
• Balance global más negativo
• Concentración de estrés
• Perforación trabéculas
• Aumento porosidad cortical

Consecuencias del aumento del turnover
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Turnover
Espacio remodelado
Balance negativo
Concentración estrés
Perforación trabéculas
Mineralización insuficiente?

Acúmulo microfracturas
Mineralización excesiva y 

homogénea

Óptimo

(Modificado de Jamal)

Turnover y resistencia del hueso
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OP e Insuficiencia Renal
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KDIGO

DXA en IR
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DXA y fracturas en IR avanzada

…Pero un meta-análisis 
sí encuentra relación
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DXA y Frx en IR pre-diálisis

Nickolas, JASN 2010
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OP e Insuficiencia Renal

 DXA: Menor capacidad discriminativa
 Dco alternativo: Frecuentes otros 

procesos que diminuyen DMO
 Marcadores bioquímicos: Utilidad 

limitada (sólo FA, FAO, FART?)



Lehman, Transp Proc 2007
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Clasificación TMV
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Clasificación TMV

± Normal

Normal

Bajo

OsteoporosisOsteoporosis
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Osteoporosis en TxR

Factores determinantes

 Alteración previa al Tx
 Osteopatía 
 HPPT persistente !

 Efectos del Tx y otras enfermedades
 Inmovilización
 Deficiencia vitamina D
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Metabolismo vit D post TxR

10
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Controles TxR

Riancho et al, Min Electrolyte Metab 1988

1,25(OH)2D3 en Tx normofuncionante

P<0,05 A pesar de….

PTH 
P 
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Osteoporosis en TxR

Factores determinantes

 Alteración previa al Tx
 Osteopatía 
 HPPT persistente!

 Efectos del Tx y otras enfermedades
 Inmovilización
 Deficiencia vitamina D
 Hipofosfatemia
 Otros

 Efectos del tto post Tx (inmunosupresores, corticoides,….)

 Deterioro función renal post Tx
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Elder, JBMR 2002

Osteodistrofia en IR y tras TxR



JA Riancho Sepbre 2011 40

DXA tras TxR

 Actuales: ~3% 

90’s: caída ~10 % al año
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Glucocorticoides

 Resorción  Formación

 Supervivencia
 Apoptosis
 Actividad

 Apoptosis

GC
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Osteoporosis en TxR

Varón  0.28 0.11

Edad   ns            -0.004

Peso   ns 0.004

PTH   ns             -0.13

Calciuria -0.03   ns

1,25(OH)D -0.002   ns

97 TxR> 6 m (media 9,5 años) Lim Transplantation 2009

Columna Fémur

Factores relacionados con DXA
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PTH, FGF23 y DMO post TxR
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Fracturas tras TxR
Voutour, OI 2004
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Fracturas tras TxR
Voutour, OI 2004
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DXA y fracturas en TxR
N=238 pacientes transplantados

3,5 (1,8-6,4)

2,7 (1,6-4,6)

HR

(Akaberi, Am J Transplant 2008)
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Biopsia ósea tras TxR
N=57 (media 4 ½ años post TxR)
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Osteoclastos
Osteoblastos

AnabólicosAnabólicos
• PTH: teriparatida (1-34), PTH 

• Ranelato estroncio?

Anti-resortivosAnti-resortivos
• (Calcio, vitamina D)
• Calcitonina
• Estrógenos
• SERMs: raloxifeno, bazedoxifeno
• Bisfosfonatos: alendro, risedro, 

ibandro, zole, otros
• Ranelato estroncio
• Denosumab (anti-RANKL)

Fármacos Osteoporosis
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Boonen, OI 2005
Kanis,l OI 2008
Mc Lean,l Ann Int  Med 2008
Reginster, JCEM 2005
Greenspan, Ann  Intern  Med 2007
Cummings, NEJM 2009
Silverman, JBMR 2008
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*
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Bisfosfonatos

 Vía oral: 
 Alendronato (semanal)

 Risedronato (semanal, 2x mensual)

 Ibandronato (mensual)

 Vía iv:
 Zoledronato (anual)

 (Pamidronato, ibandronato)
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Farmacogenética: FDPS
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Efecto ALN en DMO según GFR
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Datos del FIT. Jamal, JBMR 2007
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RIS y Frx vertebrales según GFR

Datos de 9 ECAs. Miller, JBMR 2005 Ccr 15-30

Ccr 30-50
Ccr 50-80
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PTH y DMO  según GFR

Miller, OI 2007
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Raloxifeno y DMO según GFR

Ishani JASN 2008
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DMAb y Frx según GFR

Jamal, JBMR 2011

  >90 0,3 (-0,2-0,7) 0,9 (0,5-1,5)

90-60 0,2 (0,1-0,3) 0,7 (0,5-0,9)

60-30 0,4 (0,3-0,6) 0,9 (0,7-1,2)

30-15 0,3 (0,1-5,1) 0,5 (0,1-7,3)

Ccr        Frx Vert      Frx No-Vert



JA Riancho Sepbre 2011 57

ALN, alfacalcidiol y DMO en TxR
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Trabulus, Transplant Proc 2008
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Pamidronato tras TxR

Torregrosa, OI 2011
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Efecto sobre BMD y Frx

Percent Change in Spine BMD (vs Placebo)
-1 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9

R
el

at
iv

e 
R

is
k 

R
ed

uc
tio

n 
(%

)

-100

-80

-60

-40

-20

0

20

40

60
A = alendronate
C = calcitonin
E = etidronate
H = hormone replacement
R = raloxifene
T = tiludronate

C 54% risk
reduction

22%

0.0

0.2

0.4

0.6

0.8

1.0

1.2

1.4

1.6

R
el

at
iv

e 
R

is
k 

of
 V

er
te

br
al

 F
ra

ct
ur

e

AA

AA

AA AA
CC

EE

HHRR

RR

RR

AA
CC

TT

TT

TT

CC

TT

EE
AA

Wasnich  J Clin Endocrinol Metab 2000r2: ~ 0,1-0,4 según tto



JA Riancho Sepbre 2011 60

ALN y riesgo Frx según GFR
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Palmer, Cochrane Rev 2007

BPs tras TxR: fracturas



JA Riancho Sepbre 2011 62

Palmer, Cochrane Rev 2007

TTo tras TxR: creatinina
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Teriparatida tras TxR
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Cejka, Am J Transplant 2008

Teriparatida Placebo
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Ajuste Tto OP según GFR

 Hasta 30 ml/min: 
 Estándar: BP, SERM, PTH,.. No precisa cambios

 15-30 ml/min: 
 BPs vo: dosis estándar
 BPs iv: reducir 50%?, aumentar tiempo infusión
 Dmab: dosis estándar

 <15 ml/min:
 BPs vo?, ½ iv?, Dmab?, PTH ??, biopsia..
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OP post TX: prevención y TTo

DXA
Clínica

Rx columna

Riesgo moderado
Riesgo alto

PTH<500 PTH>500 Sospecha EOANo sospecha EOA

Biopsia

EOAOMOtros

D’s

Ca+D

PTH ??

Ca+D
BPs*

•Mujer >60 años
•T/Z <-2
•Corticoides++
•Frx perif o vertebrales

(consistente con guía SEN, 
Torregrosa et al 2011)

*:y control HPT
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OP post TX:  Tto Frx

Fracturas periféricas o vertebralesFracturas periféricas o vertebrales

Riesgo moderado Riesgo alto

PTH<500 PTH>500 Sospecha EOANo sospecha EOA

Biopsia

EOAOMOtros

D’s

Ca+D

PTH ??

Ca+D
BPs*

*:y control HPT
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