Jq0mm qomm

Sociedad Espanola de 4 Fundacion Espanola de
Investigacion Osea y del - & Investigacion Osea y del
Metabolismo Mineral Metabolismo Mineral

Volumen 6 - Nimero 1 - Enero-Marzo 2014

s

N N A
LA 8
vy ~x
e TRl




. | Nuestra portada

Tincion alizarin red de la SUMARIO
| mineralizacion de cultivos

de células estromales

mesenquimales diferencia-
das a osteoblastos

Autores: EDITORIALES
Antonio Casado Diaz,
Raquel Santiago Mora y

\ / | José Manuel Quesada

Gomez
Director
Manuel Sosa Henriquez
Redactora Jefe

M? Jesus Gomez de Tejada Romero

. ORIGINALES
Sociedad Espaiiola de Investigacion Osea

y del Metabolismo Mineral (SEIOMM)

Presidente
Francesc Xavier Nogués Solian

Vicepresidente
José Manuel Olmos Martinez

Secrelaria
Carmen GOomez Vaquero

Tesorera
Arancha Rodriguez de Cortazar

Vocal 1
Cristina Carbonell Abella

Vocal 2
Antonio Cano Sinchez

ORIGINAL BREVE

Paseo de la Castellana, 135 (7* planta)
28046 Madrid

Telf: +34-917900834
Fax: +34-917906869

e-mail: selomm@seiomm.org

http://www.seiomm.org

Edicion z
u ibanez s Plaza i< . NOTA CLINICA

EDITORIAL TECNICA Y COMUNICACION
Avda. Reina Victoria, 47 (6° D)
28003 Madrid

Telf. +34-915 538 297

e-mail: correo@ibanezyplaza.com
http://www.ibanezyplaza.com NORMAS DE PUBLICACI()N
Magquetacion

Concha Garcia Garcia
Traduccion inglés
Andrew Stephens
Impresion

Graficas 82, S.L.
Soporte Valido
32/09-R-CM

Deposito Legal
M-3643-2013

ISSN 1889-836X

Envio de originales:
revistadeosteoporosisymetabolismomineral@ibanezyplaza.com

Version on-line:
http://www.revistadeosteoporosisymetabolismomineral.com



Comité Editorial

COMITES / Rev Osteoporos Metab Miner 2014 6;1:3 °

Comité de Expertos

Teresita Bellido. PhD

Department of Medicine, Division of Endocrinology. Indiana
University School of Medicine. Indianapolis, Indiana. Estados
Unidos

Ernesto Canalis. MD, PhD

St Francis Hospital and Medical Center, Hartford, Connecticut.
University of Connecticut. School of Medicine, Farmington,
Connecticut. Estados Unidos

Patricia Clark Peralta. MD, PhD
Facultad de Medicina, UNAM. Unidad Clinica Epidemioldgica.
Hospital Infantil Federico Gémez. México DF. México

Lilian I Plotkin. PhD
Anatomy and Cell Biology. Indiana University School of
Medicine. Indianapolis, Indiana. Estados Unidos

Dr. Javier del Pino Montes

Departamento de Medicina. Universidad de Salamanca.
Seccion de Reumatologia. Hospital Universitario de
Salamanca. Salamanca. Espana

Dr. Manuel Diaz Curiel

Universidad Auténoma de Madrid. Unidad de Metabolismo
Oseo. Hospital Fundacion Jiménez Diaz. Instituto de
Investigacion FJD. Fundacion Hispana de Osteoporosis y
Metabolismo Mineral (FHOEMO). Madrid. Espana

Dr. Adolfo Diez Pérez

Universidad de Barcelona. Servicio de Medicina Interna.
Instituto Municipal de Investigacion Médica. (IMIM). Hospital
del Mar. Barcelona. Espana

Dr. Oswaldo Daniel Messina
Facultad de Medicina. Universidad de Buenos Aires. Hospital
Cosme Argerich. Buenos Aires. Argentina

Dra. Maria Jestis Gomez de Tejada Romero (Redactora Jefe)
Universidad de Sevilla. Departamento de Medicina. Sevilla. Espana

Dr. Manuel Sosa Henriquez (Director)

Universidad de Las Palmas de Gran Canaria. Grupo de
Investigacion en Osteoporosis y Metabolismo Mineral.
Hospital Universitario Insular. Servicio de Medicina Interna.
Unidad Metabolica Osea. Las Palmas de Gran Canaria. Espana

SUMMARY

4 EDITORIALS

6 ORIGINAL ARTICLES

Pilar Aguado Acin

Maria José Amérigo Garcia
Abdoén Arbelo Rodriguez
Miguel Arias Paciencia
Emilia Aznar Villacampa
Chesus Beltrdn Audera

Pere Benito Ruiz

Santiago Benito Urbina
Miguel Bernard Pineda
Josep Blanch i Rubi6

José Antonio Blizquez Cabrera
José Ramon Caeiro Rey
Javier Calvo Catala

M* Jests Cancelo Hidalgo
Jorge Cannata Andia
Antonio Cano Sinchez
Cristina Carbonell Abella
Jordi Carbonell Abellé

Pedro Carpintero Benitez
Enrique Casado Burgos
Santos Castaiieda Sanz
Fidencio Cons Molina

Sonia Dapia Robleda

Jests Delgado Calle
Bernardino Diaz Lopez
Casimira Dominguez Cabrera
Fernando Escobar Jiménez
José Filgueira Rubio

Jordi Fiter Areste

Juan José Garcia Borrds
Juan Alberto Garcia Vadillo
Eduardo Girona Quesada
Carlos Gomez Alonso
Milagros Gonzdlez Béjar
Jesas Gonzalez Macias
Emilio Gonzilez Reimers
Jenaro Grana Gil

Silvana di Gregorio

Daniel Grinberg Vaisman
Nuria Guanabens Gay
Roberto Giierri Fernandez
Federico Hawkins Carranza
Diego Hernindez Herndndez
José Luis Hernandez Hernandez
Gabriel Herrero-Beaumont Cuenca

20 BRIEF ORIGINAL

23 CLINICAL NOTE

Esteban Jodar Gimeno

Pau Lluch Mezquida

José Andrés Lopez-Herce Cid
M* Luisa Marinoso Barba
Guillermo Martinez Diaz-Guerra
Marfa Elena Martinez Rodriguez
Leonardo Mellivobsky Saldier
Manuel Mesa Ramos

Pedro Mezquita Raya

Ana Monegal Brancos

Josefa Montoya Garcia

Marfa Jestis Moro Alvarez
Manuel Mufoz Torres

Laura Navarro Casado

Manuel Naves Garcia

Xavier Nogués Solin

Joan Miquel Nolla Solé

José Antonio Olmos Martinez
Norberto Ortego Centeno
Santiago Palacios Gil-Antufano
Esteban Pérez Alonso

Ramon Pérez Cano

José Luis Pérez Castrillon

Pilar Peris Bernal

Concepcion de la Piedra Gordo
José Manuel Quesada Gomez
Enrique Raya Alvarez

Rebeca Reyes Garcia

José Antonio Riancho Moral
Luis de Rio Barquero

Luis Rodriguez Arboleya
Minerva Rodriguez Garcia
Antonia Rodriguez Hernandez
Manuel Rodriguez Pérez
Inmaculada Ros Villamajo
Rafael Sinchez Borrego
Armando Torres Ramirez
Antonio Torrijos Eslava

Carmen Valdés y Llorca

Carmen Valero Diaz de Lamadrid
Ana Weruaga Rey

METODOLOGIA Y DISENO DE DATOS
Pedro Saavedra Santana
José Maria Liminana Canal




° EDITORIALES / Rev Osteoporos Metab Miner 2014 6;1:4

Revista de Osteoporosis y Metabolismo
Mineral. Cinco afios después. Nuevos retos

Gomez de Tejada Romero MJ', Sosa Henriquez M?
1 Redactora-Jefe
2 Director de Revista de Osteoporosis y Metabolismo Mineral

evista de Osteoporosis y Metabolismo
Mineral fue publicada por primera vez
en el mes de marzo de 2009. En estos
dias ha cumplido, por lo tanto, sus pri-
meros cinco anos. Nacié como conse-
cuencia de la necesidad por parte de
la Sociedad Espanola de Investigacion
Osea y Metabolismo Mineral (SEIOMM) de tener
un organo oficial propio de difusion de sus activi-
dades cientificas, supliendo a Revista Espanola de
Enfermedades Metabodlicas Oseas (REEMO), dadas
las insalvables dificultades que la Junta Directiva
de la SEIOMM tuvo entonces para llegar a un
acuerdo con la editorial propietaria de la REEMO,
tanto desde el punto de vista econémico como,
mas importante, sobre la gestion de la revista.
Partiendo desde cero, el camino hasta ahora no ha
sido facil. En el campo de las publicaciones cienti-
ficas, una de las cuestiones mas importantes, pro-
bablemente la mas, es la difusion de los articulos,
la visibilidad de los mismos. Los investigadores
envian sus mejores trabajos a las revistas con
mayor alcance y, consecuentemente, con mayor
factor de impacto. A su vez, las revistas que publi-
can articulos de calidad son mas citadas, con lo
que tenemos cerrado un circulo virtuoso. A la
inversa, mientras no tengan factor de impacto, las
revistas pasan verdaderas penurias; pues logica-
mente los articulos que reciben son menos intere-
santes y, por tanto, seran menos citados, por lo
que vuelve a cerrarse un circulo, ahora vicioso.
Desde los primeros dias de la revista hemos esta-
do luchando por conseguir que Revista de
Osteoporosis y Metabolismo Mineral sea una revis-
ta de calidad. Tiene un Comité de Expertos que
reine a los mejores cientificos espanoles en el
campo del metabolismo mineral; un Comité
Editorial de reconocidos investigadores de presti-
gio internacional; y el proceso de revision por
pares, las normas editoriales, y todo el procedi-
miento de edicion y publicacion de los articulos es
muy similar al de otras revistas nacionales de pres-
tigio en el ambito médico, como, por solo poner
un ejemplo, Medicina Clinica. Tenemos algunos
aspectos que nos fortalecen, como es la gratuidad,
tanto para publicar como para leer todos los arti-
culos desde internet, y es la tnica revista sobre el

campo de la osteoporosis y el metabolismo mine-
ral que es bilingle.

Por otra parte, hemos conseguido incluir a Revista
de Osteoporosis y Metabolismo Mineral en 16
bases de datos bibliogrificas, y hemos solicitado la
evaluacion por otras catorce mas. Muchas de las
bases en las que estamos presentes son de mucho
prestigio, como ocurre con SciELO, DOAJ o
Google Scholar o Académico. Pero hemos sido
rechazados en el primer intento de acceder al
MEDLINE. Una de las dos principales razones fue
el relativamente bajo nimero de originales publi-
cados al ano, y la otra, la practica ausencia de citas
en otras revistas de mas prestigio, indexadas en el
MEDLINE o en Journal of Citations Reports (JCR).
Después de cinco anos, estamos en un momento
critico en el futuro de nuestra revista. Su difusion
entre las bases de datos antes mencionadas nos per-
mite aceptar que no somos invisibles. Asi, si desde
Google incluimos como busqueda las palabras
“Osteoporosis Espana”, el 4° enlace que aparece es
el de Revista de Osteoporosis y Metabolismo
Mineral. Pero si desde Google Académico hacemos
la bisqueda “Osteoporosis y Vitamina D”, Revista
de Osteoporosis y Metabolismo Mineral es la segun-
da revista en aparecer.

Aun nos queda mucho por hacer, pero ahora mas
que nunca es preciso que todos los asociados de
la SEIOMM unamos fuerzas para conseguir que
nuestra revista sea incluida en el MEDLINE en un
primer tiempo, y en el JCR después. Necesitamos
publicar articulos de calidad y, sobre todo, que
articulos publicados en nuestra revista sean citados
en otras publicaciones, asumamos que de mas cali-
dad, enviadas a revistas con factor de impacto.
Esos dos cometidos, envio de articulos y citar
bibliograficamente en articulos remitidos a otras
revistas, estin en manos de todos nosotros. Y son
factibles, s6lo es cuestion de querer hacerlo, ya
que, afortunadamente SEIOMM es una sociedad
cuyos miembros destacan por su amplia labor y
produccion investigadora.

Seguiremos apostando por nuestra revista, porque
sabemos que Revista de Osteoporosis y
Metabolismo Mineral puede tener su sitio en la
difusion cientifica internacional, y con ella todos
los investigadores de la SEIOMM.
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Adherencia al tratamiento: un reto dificil

pero posible

Vargas Negrin F

Meédico de familia - Grupo de Enfermedades Reuméticas de la SEMFYC - Centro de Salud Dr. Guigou - Tenerife
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1 objetivo principal del tratamiento del
paciente con osteoporosis es evitar la
aparicion de la fractura osteoporotica
y, en caso de haberla sufrido ya, evitar
una nueva. Para ello es relevante que
en cada caso concreto se valore el ries-
go de fractura en el momento presen-
te y en funcién del grado del mismo, bajo, medio
o alto, plantear las estrategias preventivas y tera-
péuticas necesarias para disminuir el riesgo de
fractura en esa persona en particular'**. Uno de
los grandes retos que adn se le plantea al clinico
en la practica diaria es mejorar la adherencia de
los pacientes con las diversas recomendaciones y
tratamientos recomendados por los profesionales
sanitarios.
La Organizacion Mundial de la Salud defini6 en
2003 la «adherencia» como el grado en el que la
conducta de un paciente, en relacion con la toma
de medicacion, el seguimiento de una dieta o la
modificacion de hiabitos de vida, se corresponde
con las recomendaciones acordadas con el profe-
sional sanitario. Este enfoque resalta tanto la par-
ticipacion activa del paciente como la responsabi-
lidad del profesional sanitario para crear un clima
de didlogo que facilite la toma de decisiones com-
partidas, y contrasta con el concepto de «umpli-
miento» utilizado como sinénimo de adherencia y
que expresa el grado en el que un paciente sigue
las recomendaciones del prescriptor y que impli-
ca que el paciente tiene un rol pasivo en su trata-
miento, limitindose a tomar el medicamento tal y
como se lo han prescrito. Por otro lado, el térmi-
no dncumplimiento» culpabiliza al paciente que
falla a la hora de seguir las instrucciones médicas.
El grado de adherencia de los tratamientos farma-
cologicos en la osteoporosis puede variar entre el
40% y 80%; en general, puede decirse que uno de
cada dos pacientes sigue el tratamiento al ano de
iniciarlo. Los datos para las recomendaciones no
farmacologicas tampoco son mejores. Las pacien-
tes que presentan mejores niveles de adherencia y
cumplimiento presentan mejores resultados fina-
les, tanto en forma de mejora de la densidad

mineral 6sea, menor tasa de fracturas y menor
mortalidad, asi como menores costes para el siste-
ma sanitario®.

La adherencia terapéutica es un proceso comple-
jo que estd influido por multiples factores relacio-
nados entre si; entre ellos, hay factores relaciona-
dos con el paciente (edad, problemas sociales,
laborales, econémicos, nivel de formacion-instruc-
cion, creencias, motivacion,...), la enfermedad
(presencia o ausencia de sintomatologia, depre-
sién, ansiedad, trastornos de la personalidad, pér-
dida de memoria, gravedad del proceso, enferme-
dades asociadas, otros tratamientos,...), el farmaco
(pautas de dosificacion, tratamientos complejos,
coste elevado, efectos secundarios, no aceptacion
del tratamiento, efecto a medio-largo plazo, dura-
cion indefinida del tratamiento,...), el entorno
(existencia de problemas familiares, barreras en la
accesibilidad,...) y el médico (mala relacion médi-
co-paciente, baja satisfaccion del paciente y/o
poca confianza con su médico, sensacion de no
ser escuchados, sensacion de que no se les cono-
ce, cambios por genéricos,...).

En el estudio publicado en este nimero de M.
Sosa Henriquez y el Grupo de Trabajo en
Osteoporosis Canario® se evalta el grado de cum-
plimiento terapéutico para la osteoporosis en una
poblaciéon de mujeres afectas de la enfermedad,
con y sin fracturas por fragilidad, atendidas por
médicos de familia en el nivel de Atencion
Primaria. Del mismo se desprende que aparente-
mente las pacientes fracturadas toman el trata-
miento con mas adherencia que las no fracturadas
con cifras de un 75,9% versus un 66,1%. El bene-
ficio en prevencion de nuevas fracturas de las
pacientes cumplidoras frente a las no cumplidoras
ya ha sido evidenciado en la literatura; en un estu-
dio de Caro et al. (2004) las pacientes que cum-
plieron experimentaron un 16% menos fracturas®.
Las razones por las cuales se podria justificar esta
mayor adherencia al tratamiento que encuentran
Sosa Henriquez et al. en su estudio podrian estar
en relacion con aspectos psicologicos y vivencia-
les de las pacientes, tales como mayor conciencia
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de enfermedad tras haber sufrido una fractura,
miedo a sufrir una nueva fractura, ganas en recu-
perar la salud, apoyo familiar, etc., y posiblemen-
te una mayor implicacion de los profesionales
sanitarios que lo atienden, al intensificar las inter-
venciones por tratarse de pacientes de alto riesgo
de fractura dado el antecedente de fractura previa.
Entender los determinantes psicologicos que ayu-
dan a mejorar la adherencia terapéutica y que
estan en relacion con aspectos propios del pacien-
te como la motivacion, las creencias, las conduc-
tas de autocuidado, etc., son un campo de estudio
interesante y que habria que explorar mas en el
futuro.

Otro hallazgo de este estudio fue que una impor-
tante proporcion de pacientes (75%) recibian
suplementos de calcio y vitamina D, encontrando
que en las mujeres fracturadas tratadas el porcen-
taje es mayor que en las no fracturadas, un 84,1%
frente al 68,4% (p<0,001). Contrasta este buen
grado de adherencia con otros estudios realizados
en otras poblaciones espanolas. En un trabajo rea-
lizado en centros de salud de Zaragoza tan sélo el
29,3% de la poblacion estudiada diagnosticada de
osteoporosis realizaba correctamente el tratamien-
to con calcio y vitamina D, con una periodicidad
adecuada de retirada de las recetas prescritas, y
casi la mitad (42% de los casos) no los tomaba a
pesar de la adecuada prescripcion facultativa’. En
el estudio de Carbonell Abella et al. realizado en
centros de salud de Atencion Primaria de las 17
Comunidades Auténomas de Espana solo un 52%
recibfa suplementos de calcio y vitamina D® A
pesar de que los suplementos de calcio y vitami-
na D reducen la incidencia de fracturas no verte-
brales y de cadera en mujeres con aporte de cal-
cio y vitamina D insuficiente, son frecuentemente
abandonados por las mismas (efectos secundarios,
mala tolerancia, sabor, etc.).

Pero, sse puede mejorar la adherencia terapéutica
de las pacientes con osteoporosis en la practica
habitual? Dado que la adherencia terapéutica es
un problema complejo, requiere de intervenciones
de eficacia demostrada, ttiles y factibles, y de un
abordaje multiprofesional, donde profesionales
como las enfermeras y los farmacéuticos pueden
desempenar un papel relevante en las intervencio-
nes a aplicar. Aunque se han descrito diversas
intervenciones para mejorar la adherencia, con la
evidencia disponible actualmente no se puede
recomendar una intervencion especifica que sirva
en todos los casos y posiblemente se requiera de
la combinacion de varias de ellas (Ilamadas telefo-
nicas, recordatorios, seguimiento estrecho, auto-
monitorizacion supervisada, terapia familiar, tera-
pia psicologica, etc.)’™.

Un primer paso siempre necesario es valorar la
presencia de posibles factores predictores de falta
de adherencia a posteriori, tales como insuficiente
conocimiento del paciente de la enfermedad, falta
de confianza por parte del paciente en el benefi-
cio del tratamiento, deterioro cognitivo, trastorno
psicologico concomitante, multiples tratamientos
coincidentes, tratamientos complicados, efectos

adversos posibles, falta de un plan de seguimien-
to, mala relacion médico-paciente, dificultades
para acceder a la medicacion o costes del trata-
miento.

Las intervenciones para mejorar la adherencia
deben ser discutidas con el paciente, consideran-
do sus problemas y necesidades individuales.
Recomendaciones a tener en cuenta son':

e Si un paciente presenta falta de adherencia,
indagar si es intencionada o no.

e Analizar las creencias y preocupaciones del
paciente sobre su medicacion.

e Realizar intervenciones dirigidas a los proble-
mas especificos: sugerir a los pacientes que lleven
un registro de las tomas de la medicacion, simpli-
ficar el régimen posolégico, utilizar pastilleros o
similares, etc.

e Si se producen efectos adversos, hablar con el
paciente sobre los beneficios y efectos adversos,
los efectos a largo plazo de la medicacion, las pre-
ferencias del paciente a la hora de manejar los
efectos adversos, considerar el ajuste de dosis, el
cambio a otro medicamento y otras estrategias.

e Preguntar al paciente si el coste de la medica-
cion le supone un problema, y considerar opcio-
nes para reducirlo.

También puede ser util contar con herramientas
que permitan valorar en el inicio de la prescrip-
cion la probabilidad de seguir el tratamiento a
medio — largo plazo. Recientemente se ha desarro-
llado un cuestionario especifico para evaluar la
adherencia a la medicacién postmenopdusicas
osteoporéticas en la practica diaria, denominado
ADEOS-12. El cuestionario proporciona un indice
de adherencia que va de 0 a 22; para valores =20
se asocio con una alta probabilidad de persisten-
cia, y un indice =16 con una alta probabilidad de
interrupcion del tratamiento en los 9 meses
siguientes. No obstante, requiere adaptacion y
validaciéon para nuestro pais'.

Por ultimo, los profesionales sanitarios debemos
ser conscientes del nuevo paradigma en relacion
con el manejo de las enfermedades crénicas, entre
ellas la osteoporosis, que es considerar el papel
central y relevante que tiene el paciente y su
entorno (familia, comunidad) como coparticipe y
responsable del manejo de su enfermedad. El
paciente activo, informado y participativo en la
toma de decisiones terapéuticas es un buen aliado
para lograr un grado de adherencia 6ptimo para
conseguir los resultados en salud deseados.

Declaracion de conflictos: El autor declara no
tener ninguin conflicto de intereses
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Resumen

Fundamento: Las fracturas constituyen la complicacion clinica de la osteoporosis. Es necesario un ade-
cuado cumplimiento terapéutico para reducir el riesgo de fractura. La literatura sugiere que un porcenta-
je importante de pacientes con osteoporosis abandona pronto el tratamiento, tanto los firmacos como
los suplementos de calcio y vitamina D.

Objetivo: Estudiar el grado de cumplimiento terapéutico para la osteoporosis en una poblacion de muje-
res afectas de la enfermedad, con y sin fracturas por fragilidad.

Pacientes y método: 413 mujeres con el diagnostico de osteoporosis previamente establecido fueron
incluidas en el estudio de manera consecutiva, segin acudieran al Centro de Salud, sin ninguna selec-
cién ni ninguna campana de invitacion.

Resultados: El 38,6% de las mujeres habia sufrido al menos una fractura por fragilidad, siendo las mas fre-
cuente las fracturas no vertebrales en su conjunto, seguidas de las fracturas vertebrales. Las pacientes frac-
turadas tenfan una media de 5 anos de edad mis que las no fracturadas. La proporcion de pacientes que
tomaban regularmente el tratamiento fue globalmente del 66,1%, siendo mayor la proporcion de cumpli-
doras en las que tenfan alguna fractura por fragilidad, con un 75,9% para los firmacos en general y un
84,1% para los suplementos de calcio y vitamina D frente a un 59,7% y un 68,4%, respectivamente, para
las que no tenian fractura (p<0,00D).

Conclusiones: Las mujeres afectas de fracturas por fragilidad, tienen mas edad y mayor adherencia tera-
péutica, tanto para los firmacos en general como para los suplementos de calcio y vitamina D, que las
pacientes con osteoporosis sin fracturas. Las fracturas no vertebrales fueron las mas frecuentemente
observadas.

Palabras clave: osteoporosis, Atencién Primaria, fracturas, tratamiento, cumplimiento, calcio, vitamina D.
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Osteoporotic women with fractures show greater therapeutic
compliance than those without fractures

Summary

Background.: Fractures are a clinical complication of osteoporosis. Sufficient therapeutic compliance is
necessary to reduce the risk of fracture. The literature suggests that a significant percentage of patients
with osteoporosis soon abandon treatment, both drugs and calcium and vitamin D supplements.
Objectives: To study the degree of compliance with osteoporosis therapy in a population of women affec-
ted by the disease, with and without fragility fractures.

Patients and method: 413 women with a diagnosis of osteoporosis already established were included in
the study consecutively, as they attended a health centre, without any selection or recruitment campaign.
Results: 38.6% of the women had suffered at least one fragility fracture, the most frequent being non-ver-
tebral fractures as a whole, followed by vertebral fractures. Fractured patients had an average age 5 years
older than those without fractures. The overall proportion of patients who were taking regular treatment
was 66.1%, with the proportion of compliant patients being higher in those who had a fragility fracture,
at 75.9% for those taking drugs in general and 84.1% for those taking calcium and vitamin D supplements,
as against 59.7% and 68.4% respectively for those without fracture (p<0.001).

Conclusions: Those women affected by fragility fractures were older and had a greater adherence to tre-
atment, both for drugs in general and for calcium and vitamin D supplements, than patients with osteo-

porosis without fractures. Non-vertebral fractures were those most commonly observed fractures.

Key words: osteaporosis, Primary care, fractures, treatment, compliance, calcium, vitamin D.

Introduccién

La osteoporosis es una enfermedad muy prevalen-
te que puede ser atendida por diferentes especia-
lidades médicas, entre ellos los médicos de fami-
lia.

Los médicos de Atencion Primaria constituyen
la base del Sistema Nacional de Salud y la princi-
pal referencia para los pacientes'.

El interés y la implicacion de los médicos de
Atencion Primaria en la prevencion, diagndstico y
tratamiento de la osteoporosis se pone de mani-
fiesto tanto por la existencia de grupos de trabajo
sobre esta enfermedad en sus sociedades cientifi-
cas como por los documentos cientificos que
generan®”,

Sin embargo existen algunas cuestiones en el
tratamiento de la osteoporosis que ain no se han
resuelto. Una de ellas es que a los pacientes afec-
tos de osteoporosis y con fracturas por fragilidad
no se les indica tratamiento®, y otra es que, una
vez indicado, los pacientes abandonan el mismo
al cabo de un cierto tiempo o no lo siguen correc-
tamente, es decir tienen una mala persistencia o
adherencia™, lo cual conlleva un incremento en
el riesgo de fractura'®.

Hemos realizado el presente estudio en una
poblacion de pacientes previamente diagnostica-
dos de osteoporosis y controlados por sus médi-
cos de Atencion Primaria con el objeto de conocer
algunas de sus caracteristicas clinicas y las posi-
bles diferencias en su adherencia al tratamiento,
dependiendo de la existencia o no de fracturas
por fragilidad.

Pacientes y método

Ambito de estudio y seleccion de pacientes
Participaron en este estudio médicos de Atencion
Primaria de todos los Centros de Salud de la isla de
Gran Canaria entre el 1 de marzo y el 30 de sep-
tiembre de 2013. La relacion de los mismos se
muestra en el anexo 1. Se tomé como objetivo
incluir a 500 pacientes de ambos sexos afectos de
osteoporosis. Finalmente cumplieron los criterios de
inclusion y se reclutd a 439 pacientes que habian
sido previamente diagnosticados de osteoporosis,
constando por lo tanto este diagnostico en la
Historia Clinica electronica de Atencion Primaria.

El estudio no trat6 de establecer, confirmar o
cuestionar el diagndstico de osteoporosis, sino que
como premisa previa se aceptd el mismo, el cual
habia sido efectuado en otra visita médica, bien en
la consulta de Atencion Primaria por el mismo médi-
co, o por un especialista de referencia tanto en los
Centros de Atencion Especializada (CAEs), como en
el hospital de referencia, mayoritariamente la Unidad
Metabolica Osea del Hospital Universitario Insular.

Cada médico incluy6 a sus pacientes en el estu-
dio a medida que acudian para control o revision al
Centro de Salud, sin seleccion alguna. Tras infor-
marles sobre los objetivos del trabajo, se les solicito
su consentimiento informado para incluir sus datos
en el cuestionario disenado al efecto, una modifica-
cion del Test de Prochasca-Diclemente™.

El estudio fue aprobado por la Comision de
Etica del Complejo Hospitalario Insular Materno-
Infantil y por la Direccion Médica de Atencion
Primaria del Servicio Canario de la Salud.
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Figura 1. Organigrama de los pacientes que cumplieron los criterios

de inclusion y exclusion en este trabajo

la presencia o no de fracturas. Se
observa que las mujeres fracturadas

500 aceptaron
participar

Y Y Y

eran de mas edad, una media de 5
anos mayor que las no fracturadas, 74
vs. 69,8 anos de edad, p<0,001. El
tiempo transcurrido desde el diagnos-
tico de la osteoporosis fue similar en
ambos grupos.

44 cuestionarios
incompletos

11 cuestionarios con
datos contradictorios

6 cuestionarios
ilegibles

Solo el 66,1% de las mujeres afectas
de osteoporosis con o sin fracturas reci-
bian tratamiento para esta enfermedad

sobre las fracturas

'

| 439 pacientes completos |

;

| 20 varones excluidos |

:

419 mujeres finalmente
incluidas

en el momento de la consulta. De entre
las que estaban tratadas, las mujeres
con fracturas tomaban el tratamiento
en una proporcion  significativamente
mayor que las que no se habian fractu-
rado (75,9% vs. 59,7%, p=0,00D).

La proporcion de pacientes que
recibian suplementos de calcio y vita-
mina D fue superior a la de los otros
farmacos, pues casi el 75% de todas
las mujeres con osteoporosis recibian
estos suplementos, siendo de nuevo la
proporcion de mujeres tratadas entre
las fracturadas mayor que en las no
fracturadas (84,1% frente al 68,4% de

Andilisis estadistico

Los datos obtenidos por el cuestionario fueron
introducidos en una base de datos, en el progra-
ma SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences). En cada uno de los grupos definidos por
la presencia/ausencia de fractura, las variables cate-
gobricas se resumieron en frecuencias y porcentajes, y
las numéricas en medias y desviaciones estandar. Los
porcentajes se compararon utilizando el test de la ji-
cuadrado y las medias mediante el t-test para datos
independientes. Aquellas variables que mostraron
significacion en el analisis univariado fueron introdu-
cidas en un anilisis logistico multidimensional. Se
llevo a efecto una seleccion retrospectiva de variables
basada en el test de razén de verosimilitudes. El
modelo resultante se resumio en valores de p y odd-
ratios, las cuales se estimaron mediante intervalos
de confianza al 95%. Un contraste de hipotesis se
considerd estadisticamente significativo cuando el
correspondiente valor p fue inferior a 0,05.

Resultados

Aceptaron participar en el trabajo un total de 500
pacientes. En la figura 1 se muestra el organigra-
ma de los pacientes que cumplieron los criterios
de inclusion y exclusion en este trabajo.

Dado el escaso nimero de varones recogidos,
decidimos excluirlos de nuestro estudio, ya que esti-
mamos que los resultados obtenidos al comparar
tamafios muestrales tan dispares serian poco fiables.

Finalmente fueron incluidas 419 mujeres, de
las cuales tuvimos constancia de la existencia de
una fractura por fragilidad en 166 (39,6%).

En la tabla 1 se recoge las caracteristicas clini-
cas de las pacientes, clasificadas de acuerdo con

las mujeres sin fracturas; p<0,001).
Con respecto a la distribucion de las
fracturas, las fracturas no vertebrales
fueron las mas frecuentes (38,6%), seguidas de las
fracturas vertebrales, que constituyeron el 24,1%
del total de fracturas. En esta serie, el 22,8% habian
tenido mds de una fractura, ya fuesen vertebrales o
no vertebrales. Por ultimo, la fractura no vertebral
mas frecuente fue la de Colles, con un 13,3%.

Al efectuar un andlisis logistico multidimensio-
nal (Tabla 2), obtuvimos que tan solo 2 variables
se asociaron a la presencia de fracturas por fragi-
lidad de manera estadisticamente significativa, y
fueron la edad y el consumo de calcio y vitamina
D en la actualidad.

Discusioén

Nuestro estudio iba dirigido a tratar de conocer
algunas caracteristicas clinicas y el grado de cum-
plimiento del tratamiento de una poblacion de
pacientes de ambos sexos afectos de osteoporosis
en Atencion Primaria. Para ello, el disefio preten-
dia recoger los datos de 500 pacientes diagnosti-
cados de osteoporosis, que acudieron a su Centro
de Salud por si mismos. Ninguno de ellos fueron
llamados para ser incluidos en el estudio.

Por ello, nos ha sorprendido el escaso nimero
de varones participantes, tan solo 20, de un total de
500 inicialmente incluidos. Esto nos llevé a excluir-
los de los posteriores estudios estadisticos, dado
que las comparaciones efectuadas, entre proporcio-
nes tan dispares nos parecieron poco fiables.

Este hallazgo nos confirma uno de los hechos
observados en el campo de la osteoporosis, y es que
los varones son probablemente infradiagnosticados
y se trata una menor proporcion de casos que las
mujeres””, pese a que la osteoporosis afecta, aun-
que no en la misma magnitud, a ambos sexos!"?.
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas de los pacientes incluidos en el estudio, clasificados por la presencia o ausencia

de fracturas

Total Fracturadas | No fracturadas
Variable N=419 N=166 N=253 Valor de P
(39,6%) (60,4%)

Edad (aiios) 71,5+10,2 74,0£9,5 69,8+10,3 <0,001
Tiempo transcurrido desde el diagndstico de

osteoporosis (anos) 6,1£3,5 6,1£3,5 6,1£3,5 0,980
Reciben tratamiento en la actualidad 277 (66,1%) 126 (75,9%) 151 (59,7%) 0,001
Toman calcio y vitamina D en la actualidad 309 (74,6%) 138 (84,1%) 171 (68,4%) <0,001

Tabla 2. Analisis logistico multidimensional

P valor OR (IC 95%)
Edad, por ano <0,001 1,049 (1,027;1,072)
Toman en la actualidad calcio y vitamina D <0,001 2,758 (1,651;4,610)

La edad media de todas las pacientes con osteo-
porosis fue de 71,5 anos. Ademads, las mujeres con
fracturas tenian mas edad que las no fracturadas (74
vs. 69,8 anos de edad) todo lo cual confirma que la
osteoporosis es una enfermedad que afecta a muje-
res de mayor edad**, siendo éstas en las que debe-
rfan centrarse, en nuestra opinion, las actividades
tanto preventivas como terapéuticas. Dado que la
complicacion clinica de la osteoporosis la constitu-
ye las fracturas por fragilidad, el tratamiento debe ir
dirigido a prevenir su aparicion, ya sea por primera
vez o las re-fracturas”#. Para conseguir este fin, es
esencial que los pacientes realicen correctamente el
tratamiento, ya que ningin firmaco reduce por
completo el riesgo de nuevas fracturas, y, ademas,
se ha observado que, cuando los pacientes no
toman correctamente la medicacion, la proteccion
frente al riesgo de fractura disminuye®".,

En este sentido, nuestros hallazgos son mode-
radamente optimistas, ya que el 66,1% de las
pacientes con osteoporosis recibian tratamiento en
el momento de realizarse la encuesta, siendo mas
elevada la proporcion de pacientes tratadas entre
las que habian sufrido una fractura por fragilidad,
alcanzando el 75,9%, diferencia que fue estadisti-
camente significativa. Similares resultados e inclu-
so mejores se observaron con los suplementos de
calcio y vitamina D, pues el 74,6% del total de
mujeres afectas de osteoporosis tomaban estos su-
plementos en el momento de la entrevista, ascen-

diendo al 84,1% en el caso de las pacientes con
fracturas, siendo nuevamente la diferencia estadis-
ticamente significativa.

Clasicamente se ha publicado que las pacien-
tes afectas de osteoporosis, en general, eran poco
cumplidoras con los tratamientos, tanto con los
farmacos antirresortivos™'**?  especialmente los
bifosfonatos'*", como con los anabdlicos®, y de
manera mas primordial con los suplementos de
calcio y vitamina D*?¥. En algunas series se comu-
nic6 que lo primero que dejan de tomar las
pacientes correctamente es precisamente el calcio
y la vitamina D*, lo cual es precisamente lo
opuesto a lo que hemos encontrado en nuestro
estudio, donde el 84,1% de las pacientes fractura-
das tomaba calcio y vitamina D, mientras que solo
el 75,9% tomaba algun otro firmaco.

Las pacientes habian sufrido una fractura por
fragilidad en el 39,6% de los casos (Tabla 3), y de
ellas, las fracturas mas frecuentes fueron las no
vertebrales, que se recogieron en el 38,6% de las
pacientes, seguidas de las fracturas vertebrales
(24,1%). Hemos separado las fracturas de cadera
de las fracturas no vertebrales, y las hemos encua-
drado en un apartado distinto, ya que creemos
que por mortalidad y morbilidad no deben ser
incluidas en el mismo grupo que, por ejemplo, las
fracturas costales. Debemos destacar que el 22 8%
de las pacientes habia sufrido varias fracturas, ya
fuesen vertebrales o no vertebrales combinadas.
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Tabla 3. Distribucion de las fracturas Anexo 1. Miembros del Grupo de trabajo en
osteoporosis canario

Noemi Vega Rodriguez, Teresa Ramirez Lorenzo,
Pedro Saavedra Santana, Caridad Sinchez Artiles,
Antonia Rodriguez Hernindez, Maria Carmen
Suarez Cabello, Isabel Travesi Garcia, Vanessa
Diaz Gonzalez, Erika Méndez Owen, Esther Rojas
Garcia, Dulce Suarez Casanas, José Fco. Lobato
Gonzalez, Ana Lezcano Melian, Purificacion
Alguacil Martinez, Yolanda Angulo Rodriguez,
Alejandro Sudrez Marrero, José Manuel Castillo
Anzala, Antonio Garcia Mendoza, Maria Jesus Arce
Diez, Nuria Juma Parrado, Maria Gabriela Valido
Socorro, Teresa Alcaide Ibdnez, Sonia Maria
Arencibia Penate, Gloria Calero Gonzalez, Rafaela
Garcia Rodriguez, Belkys Jiménez Vila, Rosa Delia
Reyes Ortega, Andrés Ballesta Albolea, Zoraida
Gonzalez, Pilar Medina Martin, José Rosales Pérez,
Lourdes Vega Torres, Antonina Montesdeoca
Naranjo, Roberto Ramirez Pérez, Elena Diaz-
Valero Lopez, Juan Carlos Medina Sinchez, Sara

Tipo de fractura N (%)

40 (24,1

Vertebral

Cadera

24 (14,5

No vertebrales* 64 (38,6)

Colles 22 (13,3)

Himero 13 (7,8)

Otras 29 (17,5)

Varias™* 38 (22,8)

* Incluye a aquellas pacientes con una fractura que
no sea vertebral ni de cadera.

** Incluye a las pacientes con varias fracturas de cual-
quier tipo: vertebrales, no vertebrales o cadera.

Maria Mohatar Amed y Beatriz Pérez Lopez.
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Resumen

Fundamento y objetivos: Los estudios sobre validacion del FRAX® en Espafa muestran una infravalora-
cion del riesgo de fracturas osteopordticas principales (FOP) y predicciones mas ajustadas para las frac-
turas femorales (FF). Se ha sugerido que este algoritmo podria mejorarse con datos mas concretos de la
epidemiologia de las fracturas en Espana. Los objetivos de este trabajo fueron describir el riesgo basal de
fracturas segin el modelo espanol FRAX® en las participantes de la cohorte FRODOS y comparar estos
datos con la aplicacion de otros modelos europeos FRAX® en la misma cohorte.

Métodos: Estudio observacional en una cohorte poblacional de 2.968 mujeres postmenopdusicas (59-70
anos); se utilizo la version online desktop de FRAX® para multiples entradas de datos para calcular los ries-
gos de FOP y FF a 10 anos aplicando los modelos espanol, francés, inglés y sueco en la misma cohorte.
Resultados: El riesgo mds bajo correspondié al modelo espanol: FF: 1,22% (36 fracturas esperadas) y FOP:
5,28% (n=197), mientras que el riesgo mas alto fue el del modelo sueco: FF: 3,15% y FOP 13,51% (n=401).
Los modelos de Francia y el Reino Unido presentaron valores intermedios.

Conclusion: En una cohorte espanola de 2.968 mujeres postmenopdusicas el riesgo porcentual de fractu-
ras esperadas a 10 anos se incrementa con un gradiente de latitud sur-norte al aplicar diferentes mode-
los FRAX® europeos. Los resultados de incidencia de fracturas en la cohorte FRODOS previsto para los
proximos anos, confirmaran o no la utilidad del presente analisis.

Palabras clave: FRAX, osteoporosis, riesgo de fractura.
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Risk of fracture in the FRODOS cohort. Comparative study of
the application of the Spanish, French, British and Swedish
FRAX® model

Summary

Background and objectives: Studies on the validation of FRAX® in Spain show an underestimation of the
risk of principal osteoporotic fractures (POFs) and more accurate predictions for femoral fractures (FF).
It has been suggested that this algorithm may be improved with more specific data on the epidemiology
of these fractures in Spain. The objectives of this work were to describe the baseline risk of fractures
according to the Spanish FRAX® model in the participants of the FRODOS cohort, and to compare these
data with the application of other European models of FRAX® in the same cohort.

Methods: Observational study in a population cohort of 2,968 postmenopausal women (59-70 years of
age). The online desktop version of FRAX® was used for multiple data entries to calculate the risk of
POFs and FFs at 10 years using the Spanish, French, British and Swedish models in the same cohort.
Results: The lowest risk corresponded to the Spanish model: FF: 1.22% (36 expected fractures) and POF:
5.28% (n=197), while the highest risk was for the Swedish model: FF: 3.15% and POF 13.51% (n=401).
The models for France and the United Kingdom had intermediate values.

Conclusion: In a Spanish cohort of 2,968 postmenopausal women the percentage risk of expected frac-
tures at 10 years increased following a south-north latitude gradient when different European FRAX®
models were applied. The results for the incidence of fractures on the FRODOS cohort predicted for the

coming years will confirm, or not, the usefulness of this analysis.

Key words: FRAX, osteoporosis, risk of fracture.

Introduccién

Las fracturas osteoporéticas son unas de las prin-
cipales causas de morbilidad en mujeres postme-
nopdusicas en los paises industrializados.

Si a esta morbilidad se suman el envejecimien-
to previsto de la poblacién y el crecimiento expo-
nencial del gasto directo e indirecto que generan
el diagnostico y el tratamiento de la osteoporosis,
seguin la valoracién de los modelos econémicos
de salud, se puede afirmar que dicha enfermedad
constituye un problema importante de salud
comunitaria’.

Por todo ello, ya hace mas de dos décadas que
diversos grupos de investigacion han creado dife-
rentes herramientas para optimizar el diagnostico,
calcular el riesgo de fractura asociado y, secunda-
riamente, mejorar la prevencion y el tratamiento
de la osteoporosis®’. Una de las herramientas mas
difundidas es el indice FRAX®.

El modelo FRAX® es un algoritmo informatico
creado para la prediccion del riesgo absoluto de
fracturas osteoporoticas a 10 anos de hombres y
mujeres entre 40-90 anos. Se basa en una férmula
aritmética (no disponible publicamente) que com-
bina el peso de diferentes factores de riesgo clini-
co, y a dicho calculo se pueden anadir o no los
valores de densidad mineral 6sea del cuello del
fémur; finalmente, todo ello estd ajustado de
forma automatica a las tasas de fracturas y de
muerte previstas para cada pais, segin los resulta-
dos obtenidos de las cohortes originales®. Para
expresar el riesgo de fractura, ésta se agrupa en

dos categorias: fractura femoral (FF) y fracturas
osteoporoéticas principales (FOP), categoria que
incluye la fractura femoral mis las fracturas verte-
brales clinicas, las fracturas humerales proximales
y las fracturas de Colles o de antebrazo distal.

Este modelo fue desarrollado con el auspicio
de la OMS. en el Centro de Enfermedades
Metabdlicas Oseas de la Universidad de Sheffield
(Reino Unido), y ha utilizado 9 cohortes poblacio-
nales distintas (EE.UU., Asia, Australia y Europa,
incluyendo a Espana). Hasta la fecha se han crea-
do 58 modelos ajustados para 53 paises incluyen-
do la mayoria de paises de Europa y Norteamérica,
pero también del resto de continentes’.

Los estudios de validacion del modelo FRAX®
en la poblacion espanola han mostrado una ten-
dencia discordante, ya que se observa una infraes-
timacion de las fracturas esperadas frente a las
observadas, especialmente en las FOP, mientras
que los resultados en las FF aisladas son mas coin-
cidentes™”. Las hipétesis para explicar esta discor-
dancia, segin se sugiere en un editorial especifi-
co®, senalarfan como causa principal que la ver-
sion espanola para calcular el riesgo a 10 afios de
FOP utiliza datos extrapolados de la cohorte origi-
nal de Malmo (Suecia), mientras que para el cal-
culo del riesgo de FF utiliza datos propios. Otras
explicaciones para estas disparidades podrian ser
el diferente riesgo basal de osteoporosis en cada
cohorte, la pérdida de casos durante el seguimien-
to, y también el escaso nimero de fracturas tota-
les observadas®®. A pesar de estos inconvenientes,



el uso de dicho indice se ha generalizado y ha
generado también estudios espanoles que descri-
ben de forma aislada la prevalencia de factores
recogidos por el FRAX®" la influencia del indice
a la hora de prescribir firmacos', o que comparan
la utilidad de este indice con la densitometria para
calcular umbrales de riesgos de fractura'*'.

Como se ha mencionado, los resultados de las
investigaciones publicadas y las opiniones de los
expertos sugieren que la version espanola FRAX®
puede ser mejorada. Por otro lado, la infraestima-
cion de las fracturas observadas frente a las espe-
radas por dicho indice podria indicar que la epi-
demiologia de las fracturas en Espana se acercaria
mas a la de los paises europeos con una inciden-
cia de fracturas mas alta. Por todo ello, hemos
decidido aplicar el modelo FRAX® espafol a una
cohorte prospectiva de nuestro pais (cohorte FRO-
DOS) y comparar sus resultados con los obtenidos
de aplicar a la misma cohorte diferentes modelos
europeos del FRAX® como son el de Francia (por
cercania), el del Reino Unido (tasa de incidencia
intermedia de fracturas) y el de Suecia (tasa de
fracturas mas elevada de Europa).

Metodologia

La cohorte FRODOS (FRacturas Osteoporéticas De
OSona), disenada para el estudio de factores de
riesgo de fracturas por fragilidad, esta formada por
2.968 mujeres postmenopdusicas (de entre 59-70
anos en el momento del reclutamiento) provenien-
tes de la poblacion general de la comarca de
Osona (Barcelona). El riesgo FRAX® se ha calcula-
do utilizando los datos basales de dicha cohorte,
creada entre los anos 2006 y 2008. La cohorte es
poblacional, la seleccion de la muestra fue aleato-
rizada por municipios de residencia, y no se exclu-
yeron a participantes con tratamiento activo antios-
teoporotico ni con enfermedades que pudieran
afectar el metabolismo 6seo™*. El indice de parti-
cipacion fue del 71,1%, 2.968 mujeres de un total
de 4.175 invitadas a participar. La informacion de
las mujeres participantes en la cohorte incluye: una
encuesta clinicoepidemiologica que recoge, entre
otras, todas las variables FRAX®, ademas de densi-
tometria dual de rayos X (DXA) lumbar y femoral,
morfometria vertebral (MXA) y determinacion
basal de marcadores de recambio Oseo.

Para calcular los riesgos de FOP y FF a 10 anos
en Espana, Francia, Reino Unido y Suecia se ha
utilizado la version online desktop de FRAX® para
multiples entrada de datos, que permite la intro-
duccion informatizada de la base de datos original
y efectuar los anilisis pertinentes. Se calculé para
cada mujer las probabilidades estimadas de FOP y
FF segin el modelo de cada pais. Las fracturas
esperadas fueron el resultado de la suma de las
probabilidades de cada paciente.

Los factores de riesgo utilizados para calcular
este indice fueron: edad, peso, estatura, fracturas
previas (incluyendo la presencia de fractura verte-
bral morfométrica), antecedentes familiares de frac-
tura de cadera (padre o madre), habito tabaquico,
consumo de glucocorticoides, diagnéstico de artri-
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tis reumatoide, consumo de alcohol, densidad
mineral 6sea (DMO) -T-score- medida en cuello
femoral y osteoporosis secundaria, definida como
presencia de al menos una de las siguientes pato-
logias: diabetes tipo 1, hipertiroidismo, menopausia
prematura, malnutricion, y hepatopatia cronica.

Analisis Estadistico

Se realiz6 un analisis descriptivo de la muestra,
calculando las frecuencias y los porcentajes de
cada una de las variables categéricas. Para las
variables cuantitativas se calculo la media y la des-
viacion estandar. Para el analisis estadistico se uti-
liz6 el paquete estadistico IBM SPSS Statistics ver-
sion 20.

Resultados

La tabla 1 ensena las caracteristicas basales de las
2.968 mujeres participantes. A esta informacion
hay que anadir que el 19,0% (n=563) recibian
algin tipo de tratamiento antiosteopordtico. La
media de edad fue de 65,50+3,57 afios, y el indi-
ce de masa corporal de 28,68+4,9 kg/m* Una de
cada cinco participantes presentaba alguna fractu-
ra previa, y poco mas del 5% consumia glucocor-
ticoides orales. El 3,1% (n=92) de las mujeres eran
fumadoras y el 0,5% tenia artritis reumatoide.
Finalmente, el 26,7% de las mujeres (n=791) pre-
sentaban algin proceso etiquetado segtn los cri-
terios FRAX® como osteoporosis secundaria. El T-
score medio de cuello fue de -1,18+0,98, es decir
valores de osteopenia segin criterios O.M.S.

En la tabla 2 se muestran las probabilidades
con intervalos de confianza del 95% de sufrir FF y
FOP a 10 anos en la cohorte FRODOS utilizando
los modelos FRAX® para Espana, Francia, Reino
Unido y Suecia. La probabilidad mas baja corres-
pondi6é al modelo espanol, y la mas elevada al
modelo de Suecia.

La relacion FOP/FF fue de 4,36 para Espafia,
Francia y Suecia, mientras que para Reino Unido
fue del 5,98.

Finalmente, las caracteristicas de las cohortes
espanolas de las cuales se dispone el indice
FRAX® se describen en la tabla 3.

Discusion
El presente estudio describe en la cohorte espanola
FRODOS (cohorte prospectiva de 2.968 mujeres
postmenopdusicas) los factores de riesgo clinicos
que recoge el modelo FRAX® y el riesgo derivado de
sufrir en 10 anos una fractura osteopordtica. Como
aspecto novedoso se comparan los resultados de las
fracturas esperadas no solo al aplicar el modelo
espafnol, sino también el modelo francés, el del
Reino Unido y el de Suecia en la misma cohorte.
Para la creacion del indice FRAX® se utilizaron
datos de diferentes cohortes prospectivas europeas,
asidticas y norteamericanas que incluyen los ana-
lisis de eventos de mas de un millén de perso-
nas/ano. La popularizacion de este indice es evi-
dente ya que su uso ha generado cientos de arti-
culos y también el FRAX® se ha incluido en dife-
rentes guias de practica clinica’.
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Sin embargo, y al reconocer
los méritos de esta iniciativa para
su aplicacion en la clinica diaria,
Siris y Delmas ya en 2008 suscri-
bian también que la importancia
del FRAX® radicaria en formular
nuevas estrategias econémico-
sanitarias para la prevencion y
tratamiento del riesgo de fractu-
ras en cada pais, si bien el no
disponer de datos epidemiologi-
cos adecuados vy utilizar datos
derivados o indirectos aumenta-
ria la posibilidad de hacer las
cosas de manera no adecuada®.

El modelo FRAX® espanol
vigente se elabord con los datos
de mortalidad de Espana y estu-
dios de incidencia de fractura de
cadera realizados en Barcelona,
Sevilla, Madrid, Canarias,
Cantabria y Zamora, mientras
que para el calculo de las FOP, y
al no disponer de datos propios,
utilizo la relacion FE/FOP deriva-
da de los estudios de Malmo,
siendo dicha relacion de 0,60
[6,98/11,6P.

Sin quitarles el mérito de
haber sido los primeros trabajos
que recogian de forma reglada la
epidemiologia de las fracturas
femorales en nuestro pais, la
representatividad de las cohortes
espanolas incluidas en el desarrollo original del
FRAX® ha sido cuestionada, principalmente, por
no tratarse en todos los casos de estudios de base
poblacional, pero también por el escaso nimero
de individuos y eventos incluidos, y por la gran
variabilidad en la incidencia de fracturas entre las
diferentes comunidades auténomas de Espana®".

Idealmente, para que un modelo de prediccion
de riesgo clinico como el FRAX® pueda ser usado
con confianza en la practica diaria deberfan cum-
plirse al menos dos condiciones: haber demostrado
su validez en otros grupos de poblacion similares a
los originales y ayudar a resolver problemas a los
usuarios menos experimentados en el campo de la
osteoporosis, sean éstos médicos de cabecera o pla-
nificadores de atencion sanitaria®*. Es evidente que
si no se cumple con el primer punto no deberia
avanzarse hacia una generalizacion de su uso, ya
que estarfamos actuando bajo premisas no adecua-
das*#7*2 F] modelo FRAX® espanol ha sido evalua-
do en tres estudios de cohortes’” que difieren clara-
mente entre si, pero que al contar con un nimero
suficiente de participantes y eventos coinciden en
sus conclusiones: el modelo FRAX® espanol predice
de forma clara un menor nimero de FOP de las que
se observan, mientras que la prediccion de FF se
acerca algo mis a las realmente acaecidas; sin
embargo, el poder predictivo medido por el area
bajo la curva de las curvas ROC no es superior al
70%. Otras cohortes como son la proveniente del

Tabla 1. Caracteristicas basales de las mujeres de la cohorte FRODOS

65,50+3,6

28,68+4,9

646 (21,8%)

659 (22,2%)

92 (3,1%)

42 (1,4%)

167 (5,6%)

15 (0,5%)

791 (26,7%)

-1,18+0,98

estudio ESOSVAL" y nuestra cohorte FRODOS se
encuentran en fase de seguimiento y se esperan sus
resultados en proximos anos.

Para obtener los resultados comentados en este
trabajo se utilizo el software para multiples entradas
de datos facilitado por la licencia FRAX® que evita
previsibles errores generados por las entradas
manuales. Al aplicar el modelo FRAX® espafol a la
cohorte FRODOS, los riesgos basales de fractura
esperados a los 10 anos fueron de 1,22y 5,28% para
las FF y FOP, respectivamente. Estos resultados son
inferiores a los comunicados en el estudio ECOSAP,
que fueron del 3,67 y 8,78%, discretamente superio-
res a los de la cohorte FRIDEX, 0,95% y 3,8%/, y
similares a los del grupo de Valencia (1,9 y 5,5%0)",
mientras que Tebé et al. comunican solo el riesgo de
FOP, que era del 4,6%. Estas disparidades y simili-
tudes se pueden explicar principalmente por las
diferentes medias de edad, es decir, a mayor edad
mayor riesgo y viceversa, mientras que las cohortes
con medias cercanas a los 65 anos presentan resul-
tados intermedios. Por otro lado, las prevalencias
asimétricas de los factores de riesgo también pue-
den sumar explicaciones a estas diferencias®.

Al aplicar el modelo FRAX® francés a nuestra
cohorte, elegido por la cercania geografica y simili-
tud epidemiologica, se obtuvieron unos riesgos de
FF del 1,54% y de FOP del 6,64%. Aunque estas pro-
babilidades son discretamente superiores a las
encontradas con el modelo espanol, los resultados
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Tabla 2. Fracturas esperadas a los 10 afios en la cohorte FRODOS segun diferentes modelos

FOP* | 157 5,28 (4,5-6,1) 197

6,64 (5,7-7,5)

329 | 11,09 (10,0-12,2) | 401 | 13,51 (12,3-14,7)

FE** 36 1,22 (0,8-1,6) 46

1,54 (1,1-2,0)

55 1,87 (1,4-2,3) 94 3,15 (2,5-3,8)

* Fracturas osteoporoéticas principales.
** Fracturas femorales.

Tabla 3. Caracteristicas basales de las participantes en las cohortes espafolas y su evaluacion FRAX®

Edad, media (DE) 65,5%3,6 64,3193 72,3%5,3 56,1+7,8 56,8+8,0
(Min — Mdx) (59-70) 550 (65-100) (40-90) (40-90)
Riesgo FOP 5,28% 5,50% 8,78% 4,60% 3,80%
Riesgo FF 1,22% 1,90% 3.67% R 0,95%

* Resultados actuales.
** Datos no publicados.

son superponibles en los intervalos de confianza del
95%. Sin embargo, la aplicacion del modelo inglés si
bien incrementa discretamente la posibilidad de FF,
duplica la prevision de FOP, mientras que el mode-
lo sueco muestra un incremento de casi tres veces la
prevision de los dos tipos de fracturas. Cabe remar-
car que la relacion FF/FOP fue de 0,23 en los mode-
los espafol, francés y sueco, mientras que en el
inglés fue de 0,16. Esto confirmaria que los modelos
espanol y francés aplican la formula sueca comenta-
da anteriormente, mientras que el modelo inglés uti-
lizarfa una férmula propia.

Para intentar suplir la ausencia de modelos
FRAX®, en algunas zonas se han utilizado aplica-
ciones de otros paises a cohortes locales. En
Polonia se utilizo el modelo inglés en un estudio
sobre 500 mujeres valorandose una sobrestima-
cion en las predicciones®, mientras que un estudio
realizado en Dinamarca aplicé la herramienta
sueca con una excelente correlacion entre los
eventos observados y esperados®. Por otro lado,
una reciente actualizacion del modelo FRAX® ita-
liano revela cambios destacables en los riesgos de
FF y, por ende, de la relacion FF/FOP; en la dis-
cusion, los autores sefalan la importancia de con-
tar con datos y modelos coherentes®. Entre dichos
autores figura John Kanis, uno de los creadores

del modelo FRAX® y defensor de la validez de este
sistema ante las diferentes criticas recibidas®.

Asi pues, en la bisqueda de nuevas opciones
para mejorar el conocimiento de la epidemiologia de
la osteoporosis en Espafa e incrementar las opcio-
nes estratégicas de enfoque de esta patologia, pre-
sentamos el riesgo basal de fracturas esperadas en
nuestra cohorte utilizando el modelo FRAX® espafol
junto a un ejercicio comparativo al aplicar modelos
de otros paises europeos. Dichos resultados cobra-
ran su real relevancia cuando se comparen con la
incidencia de fracturas en los proximos anos.

Declaracion de intereses: Los autores declaran
que no existe ningin conflicto de intereses.
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Resumen

Introduccion: En el laboratorio resulta complejo en ocasiones tener intervalos de normalidad de la pro-
pia poblacion, y se tiende a mostrar el valor de normalidad indicado por el fabricante del reactivo. El
objetivo de este trabajo fue calcular los valores de normalidad del propéptido aminoterminal del coldge-
no tipo I (PINP) y del isémero beta del telopéptido carboxiterminal del coligeno T (B-CTX) en el suero
de un grupo de mujeres sanas premenopausicas de la Comunidad de Madrid.

Materiales y métodos: El estudio se realizé en 50 mujeres sanas premenopdausicas de entre 27 y 40 afnos
de edad (media + desviacion estdndar: 34+3 afios), trabajadoras de un hospital y un laboratorio farma-
céutico situado en Madrid.

Se determinaron el PINP y el B-CTX en suero mediante una técnica de electroquimioluminiscencia
(Elecsys, Roche).

Resultados: Se obtuvieron unos valores normales de 36,2+12,9 ng/ml (rango 10,4-62) para el PINP y de
0,306+0,121 ng/ml (rango de 0,064 a 0,548) para el B-CTX.

Conclusiones: Aunque se trata de una muestra poblacional pequena y localizada, consideramos que estos
valores pudieran utilizarse como intervalo de normalidad para la mujer espanola.

Palabras clave: intervalo normalidad, PIND, 3-CTX.
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Normal values of the aminoterminal propeptide of type I collagen (PINP)
and the isomer beta I collagen carboxyterminal telopeptide (B-CTX) in
serum of healthy premenopausal women of the Community of Madrid

Summary

Introduction: In the laboratory it is sometimes difficult to find the normality intervals of the population
itself, there being a tendency to give the normality value specified by the manufacturer of the reagent.
The aim of this work was to calculate the normality values for aminoterminal propeptide of type I colla-
gen (PINP) and for the beta isomer of carboxy-terminal telopeptide of type I collagen (B-CTX) in the
blood of a group of premenopausal women from the autonomous Community of Madrid.

Materials and methods: The study was carried out in 50 healthy premenopausal women between 27 and
40 years of age (mean * standard deviation of 34+3 years, working in a hospital and a pharmaceutical
laboratory in Madrid.

Blood levels of PINP and B-CTX were determined using the technique of electrochemiluminescence
(Elecsys, Roche).

Results: Normal values of 36.2+12.9 ng/ml (range 10.4 to 62) for PINP and 0.306+0.121 ng/ml (range of
0.064 to 0.548) for B-CTX were obtained.

Conclusions: Although the population sample used was small and localised, we consider that these values

may be used as the normality interval for Spanish women.

Key words: normality interval, PIND, B-CTX.

Introduccién

La utilizacion de los marcadores de remodelado
6seo en la practica clinica plantea la necesidad de
tener unos valores normales adecuados y fiables
con los que poder comparar los datos de los
pacientes. El objetivo de este trabajo fue calcular
los valores de normalidad del propéptido amino-
terminal del colageno tipo I (PINP) y del isémero
beta del telopéptido carboxiterminal del coligeno
I (B-CTX) en el suero de un grupo de mujeres
sanas premenopdusicas de la Comunidad de
Madrid (Espana).

Materiales y métodos

El estudio se realizo en 50 mujeres sanas preme-
nopausicas de edades entre los 27 y los 40 anos,
siendo la media + desviacion estindar (DE) de
34+3 anos, trabajadoras del Hospital Fundacion
Jiménez Diaz y en las oficinas de un laboratorio
farmacéutico situado en Madrid. A todas ellas se
les realizé un pequeno cuestionario para descartar
enfermedades metabdlicas dseas, hipo o hiperti-
roidismo o diabetes, asi como un hemograma y
una bioquimica bésica que incluia hormonas tiroi-
deas. Ninguna de ellas tomaba anticonceptivos
orales. La sangre se extrajo en ayunas, entre las 8
y 10 horas de la manana. Se centrifugo, se separd
el suero e inmediatamente se guardaron alicuotas
congeladas a -80°C para la determinacion de los
marcadores 6seos.

El PINP en suero se determiné mediante una
técnica de electroquimioluminiscencia por el
método automdtico Elecsys (Roche). La sensibili-
dad del método es de 0,01 ng/ml, y los coeficien-
tes de variacion intra e interandlisis <1,8% vy
<4,3%, respectivamente.

El B-CTX en suero se determind también
mediante técnica de electroquimioluminiscencia
por el mismo método Elecsys (Roche). La sensibi-
lidad del método es de 5 ng/ml y los coeficientes
de variacion intra e interandlisis <2,1% y <2 4%,
respectivamente.

Resultados

Se obtuvieron unos valores de PINP (media + DE)
=36,2£129 ng/ml (rango: 23,3-49,1), y de B-CIX
(media + DE) =0,306+0,121 ng/ml (rango: 0,185-0,427)
(tabla 1. La figura 1 muestra los valores de los cuar-
tiles correspondientes a cada marcador.

Discusién

Siguiendo el criterio de otros investigadores como
Richard Eastell, consideramos que el rango de
normalidad de los marcadores de remodelado
oseo debe ser referido al de las mujeres sanas pre-
menopdusicas entre 30 y 45 anos de edad, que ya

Tabla 1. Valores normales de PINP y B-CTX en un
grupo de mujeres premenopdausicas sanas (n=50) de
la Comunidad de Madrid

PINP B-CTX
(ng/mD) (ng/ml)
Media + DE 36,2129 0,306+0,121
Rango valores 23,3491 0,185-0,427
Rango normalidad -
(Media + 2 DE) 10,4-62 0,064-0,548

DE: desviacion estandar.



Figura 1. Valores medios de los cuartiles correspondientes al propép-
tido aminoterminal del colageno tipo I (PINP) y al isémero beta
del telopéptido carboxiterminal del coldgeno I (B-CTX) en el suero de
mujeres sanas premenopausicas de la Comunidad de Madrid
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Como era de esperar, los valores
encontrados en un grupo de mujeres
sanas postmenopausicas son superiores a
los de las premenopausicas, ya que el
remodelado Oseo se encuentra acelerado
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en la postmenopausia. Asi, Martinez et al.’
reportaron valores medios de 47,7+19,9
ng/ml en un grupo de 1.080 mujeres
sanas postmenopausicas, y Schopppen et
al’ obtuvieron unos valores medios de
40,9+12,6 ng/ml en un grupo de 18 muje-
res también sanas y postmenopausicas.
Con respecto a los niveles de B-CTX,
nuestros valores son similares a los
encontrados por Kanterewick el al.® en
una poblacion de 34 mujeres premeno-
pausicas: 0,305£0,150 ng/ml, obtenidos
por el mismo método que en nuestro
estudio (Elecsys, Roche). Martinez et al.‘,
en el mismo trabajo mencionado ante-
riormente, encuentran unos niveles supe-
riores (0,387+0,197 ng/mD) a los nuestros
en el grupo de 1.080 mujeres sanas pos-
tmenopausicas, y lo mismo ocurre con
los valores obtenidos por Schoppen et
al’: 0,4710,14 ng/ml en el grupo de 18
mujeres sanas postmenopausicas.

Conclusiones

Dada la similitud con los encontrados
por otros autores en nuestro pais, consi-
deramos que los valores de PINP y f3-
CTX (36,24129 ng/ml y 0,306+0,121
ng/ml, respectivamente) obtenidos en
este trabajo pudieran ser utilizados con
seguridad como valores de normalidad
de estos marcadores de remodelado

han conseguido su pico maximo de masa Osea, ya
que, aunque la actividad remodeladora del hueso
aumenta en la postmenopausia, el objetivo de los
tratamientos antiosteoporoticos es hacer volver el
remodelado de las pacientes a las cifras de la pre-
menopausia, y preferiblemente al primer cuartil de
las mismas'.

Debido a las pequenas diferencias que se pue-
den observar entre mujeres de diferentes zonas
geogrificas, nos ha parecido interesante comparar
los valores obtenidos en nuestro trabajo con los
de estudios anteriores realizados en mujeres espa-
folas.

Asi, los valores de PINP obtenidos por nosotros
son similares a los encontrados por Alvarez et al.*:
valor medio 33,8 ng/ml en un grupo de mujeres
controles sanas postmenopdusicas, aunque con un
método diferente (radioinmunoandlisis -RIA- de
Orion Diagnostica). Por esta misma técnica, Peris et
al? reportaron valores normales de PINP en suero
de 30£11 ng/ml en un grupo de 31 mujeres sanas
premenopdusicas. Como puede observarse, los
valores encontrados por RIA son ligeramente infe-
riores a los obtenidos por electroquimioluminiscen-
cia en nuestro trabajo: 36,2+12,9 ng/ml.

6seo en las mujeres espanolas.
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Resumen

La osteopoiquilia es una rara displasia 6sea benigna que puede cursar con dolor musculo-esquelético,
aunque suele ser asintomatica. Habitualmente se sospecha y se diagnostica ante el hallazgo incidental de
las lesiones Oseas caracteristicas en los estudios radiol6gicos solicitados por otro motivo. Identificar estas
lesiones y descartar otras posibles causas es crucial para realizar un correcto diagnostico diferencial y evi-
tar estudios invasivos innecesarios. A continuacion describimos un caso clinico de una paciente de 32
anos remitida al servicio de Reumatologia por dolor articular.

Palabras clave: enfermedades esclerosantes dseas, displasias esclerosantes dseas, osteopoiquilosis, osteosclerosis, metdstasis dseas
esclerdticas, radiografia, diagnédstico.

Migratory arthralgia and sclerosing bone lesions. Difterential diagnosis

Summary

Osteopokilosis is a rare benign bone dysplasia that may result in musculoskeletal pain, although it is
usually asymptomatic. It is frequently suspected and diagnosed by the incidental finding of characteristic
bone lesions on plain radiographs requested for another reason. Identifying these lesions and ruling out
other possible causes is crucial to carry out a correct differential diagnosis and to avoid unnecessary inva-
sive studies. We describe a case of a patient 32 years old who was referred to our rheumatology depart-
ment because of joint pain.

Key words: sclerosing bone disorders, sclerosing bone dysplasias, osteopoikilosis, osteosclerosis, sclerotic bone metastases, radio-

graphy, diagnosis.
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Introduccion
La osteopoiquilia u osteopatia condensante dise-
minada es una displasia 6sea benigna relacionada
con una anomalia en el proceso de maduracion
endocondral. Clinicamente suele ser asintomatica,
aunque los pacientes pueden presentar dolor arti-
cular, alteraciones cutaneas, diversas anomalias
del desarrollo u otras patologias asociadas. Los
parimetros de laboratorio relacionados con el
metabolismo 6seo suelen ser normales, y el diag-
noéstico habitualmente se realiza ante el hallazgo
casual en los estudios radiol6gicos de las lesiones
Oseas caracteristicas. Las imagenes radiologicas
tipicas muestran multiples lesiones 6seas radio-
densas, de pequeno tamano, redondeadas u ova-
les, distribuidas en las regiones periarticulares de
los huesos largos'. Conocer e identificar los patro-
nes radiolégicos que caracterizan a las diversas
patologias 6seas es, junto con la historia clinica,
fundamental para realizar un diagndstico preciso.
A continuacion describimos un caso clinico de
una paciente remitida por dolor articular.

Caso clinico

Mujer de 32 anos fue remitida para valoracion por
Reumatologia por referir artralgias migratorias que
empeoraban tras esfuerzos durante los dltimos dos
anos. El dolor articular desaparecia con antiinflama-
torios no esteroideos. No padecia ninguna enferme-
dad sistémica ni tomaba otros tratamientos farmaco-
logicos. En la exploracion fisica se objetivd dolor
leve con la abduccion pasiva de ambos hombros,
dolor a la palpacion en ambas regiones pertrocanté-
reas y de la muneca derecha. No se encontré tume-
faccion ni limitacion de la movilidad en ninguna arti-
culacion. No se identificaron lesiones cutaneas ni
otras anomalias. Los estudios de laboratorio realiza-
dos (hemograma, bioquimica con transaminasas,
funcién renal, fosfatasa alcalina, calcio, fosforo, hor-
monas tiroideas y hormona paratiroidea, electrolitos,
proteinograma, VSG, proteina C reactiva (PCR),
25(0OH) vitamina D, marcadores de resorcion Osea,
calciuria en orina de 24 horas, anticuerpos antinucle-
ares (ANA), factor reumatoide (FR), anticuerpos anti-
péptido ciclico citrulinado (anti-CCP), y serologia de
hepatitis B y C) fueron normales. En las radiografias
se evidenciaron multiples lesiones dseas esclerdticas
de pequeno tamano, redondeadas, distribuidas de
forma bilateral y simétrica y localizadas en cabeza
humeral, porcion periarticular de la escapula (Figura
1), metacarpianos y falanges de las manos, pelvis,
acetabulo, cabeza y condilo femorales (Figura 2), ter-
cio proximal y distal de tibia y en los huesos de los
pies.. No se observo afectacion del craneo ni de los
cuerpos vertebrales. La gammagrafia 6sea con tecne-
cio no mostré depdsitos patologicos del radiotraza-
dor. La paciente fue diagnosticada de osteopoiquilia
ante los hallazgos clinicos, la normalidad de los
parametros de laboratorio y las imagenes radiologi-
cas caracteristicas.

Discusion
La osteopoiquilia u osteopoiquilosis es una displa-
sia 6sea hereditaria de etiologia desconocida, rela-

cionada con una alteracion en la resorcion de la
esponjosa secundaria y en la formacion de trabé-
culas normales a lo largo de las lineas de tension
durante el proceso de maduracion endocondral®.
Se ha identificado un patron de herencia autosé-
mico dominante, aunque también se han descrito
casos esporadicos. Presenta una incidencia similar
en ambos sexos con una prevalencia estimada de
1/50.000 habitantes’. Con frecuencia los pacientes
permanecen asintomadticos, por lo que el diagnés-
tico se realiza a cualquier edad, ante el hallazgo
incidental de las tipicas lesiones radiol6gicas en los
estudios radiol6gicos solicitados por otro motivo.
Estas lesiones Oseas aparecen durante el desarrollo
embrionario y la infancia y suelen permanecer a lo
largo de la vida, aunque se ha descrito tanto el
aumento como la reduccion de su tamano, e inclu-
so su desaparicion’. Sin embargo, no es infrecuen-
te que los pacientes presenten algunas manifesta-
ciones como dolor y derrame articular (15-20% de
los casos), o lesiones cutaneas (25%). Los nevos
de tejido conectivo son las lesiones cutineas mas
frecuentes, seguidas por la tendencia a desarrollar
queloides y las lesiones esclerodermiformes’. La
coexistencia de dermatofibrosis lenticularis disse-
minata, una alteracion hereditaria del tejido
conectivo caracterizada por la aparicion de papu-
las fibromatosas (nevos) en la espalda y las extre-
midades, y osteopoiquilia se denomina osteoder-
matopoiquilosis o sindrome de Buschke-
Ollendorff’. Los pacientes con osteopoiquilosis
también pueden presentar estenosis del canal
medular, anomalias de la charnela craneo-cervical
(sindrome de Klippel-Feil), alteraciones craneo-
faciales y dentarias, sindactilia, anomalias del cre-
cimiento (enanismo), malformaciones renales y
cardiacas, defectos urogenitales, patologias endo-
crinas (pubertad precoz) y reumatoldgicas autoin-
munes, coartacion aortica y otros problemas vas-
culares’. La clinica articular puede estar relaciona-
da con la propia osteopoiquilia o con enfermeda-
des autoinmunes asociadas como el lupus erite-
matoso sistémico, la artritis reumatoide, las espon-
diloartropatias o la fiebre mediterrinea familiar.
Aunque nuestra paciente referia dolor articular
que empeoraba con la actividad en varias localiza-
ciones, no se evidencio signo alguno que sugirie-
se la coexistencia de una patologia sistémica aso-
ciada ni en la exploracion fisica ni en los estudios
complementarios realizados. Tampoco se detecta-
ron alteraciones cutdneas ni anomalias a otros
niveles. Las imdgenes radioldgicas caracteristicas
de la osteopoiquilosis muestran multiples lesiones
osteoscleréticas de pequeno tamano, que puede
oscilar desde unos milimetros a varios centime-
tros, de densidad homogénea y morfologia gene-
ralmente redondeada u oval. Estas lesiones pre-
sentan una distribucion periarticular tipica, locali-
zandose habitualmente en las metifisis y epifisis
de los huesos largos. Hasta en el 90% de los casos
aparecen de forma bilateral y simétrica. Los
pequenos huesos de las manos y los pies (falan-
ges, metacarpianos, metatarsianos, huesos del
carpo y tarso), la pelvis, el fémur, el cubito, el
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radio, el sacro, la tibia, el peroné, la escdpula y la
porcion proximal del himero son los huesos afec-
tados con mayor frecuencia®®. Las imagenes radio-
l6gicas de nuestra paciente evidenciaron la tipicas
lesiones radiodensas redondeadas distribuidas
periarticularmente y localizadas en las cabezas
humerales y femorales, la esciapula, la pelvis, los
condilos femorales (Figuras 1y 2), el tercio proxi-
mal y distal de ambas tibias y los huesos de las
manos y pies. La localizacion de estas lesiones en
el craneo, las costillas o los cuerpos vertebrales es
extraordinario, salvo en la osteomesopicnosis, una
variante de la osteopoiquilosis caracterizada por la
presencia de lesiones osteosclerdticas irregulares
localizadas en los cuerpos vertebrales, cerca del
borde de los platillos vertebrales*. Parece haber
una estrecha relacion entre las alteraciones subya-
centes a las diferentes displasias 6seas, lo que
hace imposible diferenciarlas histolégicamente en
algunas ocasiones. Ademds, los pacientes con
osteopoiquilia con frecuencia presentan otras dis-
plasias 6seas como la enostosis, los osteomas, la
osteopatia estriata, la melorreostosis o la exostosis
multiple’. El estudio histologico de las lesiones en
pacientes con osteopoiquilia muestra, al igual que
en la enostosis, condensaciones de hueso lamelar
compacto (dreas esclerdticas) localizadas en el
hueso esponjoso, en consonancia con los hallaz-
gos radiologicos*!. La coexistencia de alteraciones
que sugieran la presencia de osteopoiquilosis,
osteopatia estriata y melorreostosis en un mismo
paciente se conoce como distrofia 6sea esclero-
sante mixta®. Al igual que en otras displasias 6seas,
los pacientes con osteopoiquilia presentan un ries-
go elevado de fracturas patologicas, aunque no se
ha evidenciado ninguna anomalia en el proceso
de cicatrizacion o6sea tras las fracturas'.
Ocasionalmente, se ha descrito la degeneracion
neoplasica de alguna de las lesiones osteoscleroti-
cas, especialmente hacia condrosarcoma y osteo-
sarcoma. La gammagrafia 6sea con 99mTecnecio-
MDP suele ser normal en pacientes con osteopoi-
quilosis, y su realizacion puede ayudar a diferen-
ciarla de otros procesos como las metdstasis blas-
ticas o a identificar una transformacion maligna de
las lesiones*". No obstante, la presencia de una
captacion focal andémala del radiotrazador no
excluye a esta displasia, pues algunas lesiones
grandes en crecimiento, especialmente en pacien-
tes jovenes, pueden mostrar esta alteracion'®. En
nuestro caso no se observo hipercaptacion del
radiofarmaco en ninguna localizacion.

El diagnostico de esta displasia dsea habitual-
mente se realiza por las tipicas lesiones osteoscle-
roticas en las imagenes radiolégicas. No suelen
precisarse otros estudios complementarios y es
excepcional la necesidad de una biopsia 6sea, téc-
nica limitada a los casos con dudas diagnosticas o
sospecha de degeneracion neopldsica. Numerosas
patologias con diferente severidad y prondstico se
han vinculado con la presencia de lesiones Oseas
esclerosantes. Las metastasis bldsticas constituyen
la causa mas frecuente de lesiones 6seas multiples
radiodensas en adultos, destacando tanto por su

Figura 1. Multiples lesiones radiodensas redondeadas
en ambos hombros (a, derecho; b, izquierdo), locali-
zadas de forma simétrica en la epifisis humeral pro-
ximal y en la region periarticular de la escapula

Figura 2. Multiples lesiones escleréticas redondeadas
localizadas en la epifisis proximal de fémur, acetabu-
los, huesos del pubis, sacro e iliacos, distribuidas de
forma periarticular y simétrica




incidencia como por su gravedad. La neoplasia de
mama en la mujer y el carcinoma de prostata en
el hombre son los tumores asociados con mayor
frecuencia. Las metdstasis Oseas generalmente son
asimétricas, de tamano variable, y tienen predilec-
cion por el esqueleto axial, las costillas y las diafi-
sis de los huesos largos. Rara vez aparecen en los
huesos del carpo o del tarso. Radiol6gicamente se
caracterizan por la presencia de destruccion osea
y de reaccion periostica, asi como por el hallazgo
de numerosos focos de captacion en la gamma-
grafia Osea'. Por otro lado, diversas patologias
congénitas y/o hereditarias se han relacionado con
la aparicion de lesiones osteosclerdticas a lo largo
del crecimiento, destacando el heterogéneo grupo
de las displasias Oseas y, entre éstas, la osteopetro-
sis, la osteopatia estriata, la melorreostosis, la pic-
nodisostosis, la disosteosclerosis, la osteocondro-
matosis multiple, la enostosis, los osteomas y la
displasia fibrosa 6sea'. Otras enfermedades
como la neurofibromatosis tipo 1, la esclerosis
tuberosa’® o la paquidermoperiostosis'” también
han sido asociadas con estas anomalias Oseas, asi
como diversas patologias adquiridas entre las que
sobresalen la mielofibrosis", la infecciéon por
VHC®™, la granulomatosis lipidica®, la mastocitosis®,
la sarcoidosis®, la enfermedad de Paget* y la osteo-
distrofia renal’. Con frecuencia, la morfologia de las
lesiones, su ubicacion en el esqueleto, y su locali-
zacion en el hueso (epifisaria, metafisaria o diafisa-
ria, la afectacion de la cortical o del hueso espon-
joso, o el compromiso del patron trabecular) nos
ofrecen patrones radiologicos caracteristicos que,
junto con la historia clinica, suelen ser suficientes
para realizar un diagnostico diferencial correcto y
establecer un diagnéstico preciso.

Como conclusiones, consideramos que la eva-
luacion de los pacientes con dolor articular asocia-
do con multiples lesiones radiolégicas osteoscle-
roticas debe ser realizada de forma exhaustiva,
teniendo en cuenta las posibles patologias impli-
cadas y descartando las enfermedades relaciona-
das que pueden coexistir. Conocer los diferentes
patrones radiologicos es fundamental para realizar
un correcto diagndstico diferencial, evitar errores
diagnodsticos o el uso innecesario de pruebas inva-
sivas. Las metastasis osteoblasticas constituyen un
desafio en el que la realizacion de una gammagra-
fia 6sea con 99mTecnecio-MDP puede ser esclare-
cedora’.

Por dultimo, se recomienda una evaluacion
periddica de los pacientes con osteopoiquilosis
por el riesgo descrito de transformacion maligna.
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1) INFORMACION GENERAL. POLITICA EDITORIAL

La Revista de Osteoporosis y Metabolismo Mineral
(Rev Osteoporos Metab Miner; www.revistadeosteo-
porosisymetabolismomineral.es) es el 6rgano oficial
de expresion cientifica de la Sociedad Espanola de
Investigacion Osea y del Metabolismo Mineral
(SEIOMM). Su periodicidad es trimestral (4 nimeros
al afio: invierno, primavera, verano y otoflo), con un
nimero variable de monografias extraordinarias. El
tercer numero del ano, verano, estd destinado a la
publicacion de las comunicaciones del Congreso
anual de la SEIOMM.

La Revista de Osteoporosis y Metabolismo Mineral
publica trabajos en espafol, que serdn traducidos al
inglés en su formato electrénico, y se ofrece libre y
gratuitamente por medio de su pagina Web. El acce-
50 es completo a todos los articulos, en ambos idio-
mas, sin periodo de carencia o embargo y sin nece-
sidad de registro. La versién en papel se publica
exclusivamente en espanol, y se distribuye por
correo a los socios de la SEIOMM vy a los suscripto-
res de la revista.

Los manuscritos serdn considerados por el Comité de
Direccion de la Revista. Todos los originales serin
evaluados por al menos dos revisores, expertos en
esta materia, que realizarin su valoracion de forma
ciega.

El Comité de Expertos lo constituye un grupo de
colaboradores especializados en diferentes campos
del metabolismo mineral 6seo y que realizan la valo-
racion de los manuscritos a solicitud del Comité de
Direccion de la Revista. En la pdgina Web de la
Revista y en todos los nimeros de la Revista se
publica la relacion de colaboradores que forman el
Comité de Expertos. Asimismo, en el primer nimero
de cada afo se publican los nombres de los reviso-
res que han colaborado activamente con la Revista
en el ano finalizado.

Los autores, si lo desean, podrin proponer al menos
3 posibles revisores externos, de quienes, ademas
del nombre y apellidos, se deberi incluir su correo
electronico y las razones por la que consideran que
pueden evaluar objetivamente el articulo. También
podrin indicar aquellos revisores que no deseen que
evalden el manuscrito, debiendo justificar también
este dato, si bien su manejo serd absolutamente con-
fidencial por parte del equipo directivo de la Revista.
Los juicios y opiniones expresados en los articulos
publicados en la Revista de Osteoporosis y
Metabolismo Mineral son del autor o autores, y no
necesariamente del Comité de Direccion. Tanto el
Comité de Direccion como la SEIOMM declinan cual-
quier responsabilidad al respecto. Ni el Comité de
Direccion ni la SEIOMM garantizan o apoyan ningun
producto que se anuncie en la Revista, ni garantizan
las afirmaciones realizadas por el fabricante sobre
dicho producto o servicio.

2) ELABORACION Y ENVIO DE LOS MANUSCRITOS

Los manuscritos deben elaborarse siguiendo las reco-
mendaciones del Comité Internacional de Directores
de Revistas Médicas, disponibles en:
http://www.icmje.org, y enviarse por correo electro-
nico a la direccion revistadeosteoporosisymetabolis-
momineral@iba nezyplaza.com.

La Editorial de la Revista dard acuse de recibo inme-
diatamente, también por correo electrénico, y la
Redaccion iniciard el proceso de revision, que habi-
tualmente se completa en menos de 3 meses.

2. 1. Carta de presentacion

Todos los manuscritos deben ir acompanados nece-
sariamente de una carta de presentacion que indi-
que: 1) la seccion de la revista en la que se desea
publicar; 2) una breve explicacion de cuil es la apor-
tacion original y la relevancia del trabajo en el
campo de la patologia metabolica ésea; 3) la decla-
racion de que el manuscrito es original y no se ha
remitido simultineamente para evaluacion a ninguna
otra revista; y 4) que se han observado las presentes
“instrucciones para los autores”.

2.2. Manuscritos

El texto completo del manuscrito, desde la pdgina
del titulo hasta las referencias, debe incluirse en un
archivo escrito en Word, con letra tipo Arial de tama-
no 12, interlineado a 1,5 lineas y justificado a la
izquierda. Se numerardn las paginas correlativamen-
te en el margen superior derecha y se deberd dejar
un margen de 3 cm en los 4 bordes de la pdgina (que
serd tamano A4).

Se deben utilizar Gnicamente abreviaturas comunes
en el campo de la Medicina y evitarse el uso de abre-
viaturas en el titulo y en el resumen del trabajo. La
primera vez que aparezca una abreviatura deberd
estar precedida por el término completo al que se
refiere, excepto en el caso de unidades de medidas
comunes, que se expresardn en Unidades del
Sistema Internacional.

Los trabajos deberdn incluir la informacién requerida
a continuacion, ordenandose las secciones de la
siguiente manera: pagina del titulo y autores, pagina
del resumen y palabras clave, texto principal (intro-
duccién, material y método, resultados, discusion y
bibliografia), tablas y figuras. Si es necesario, se
podrdn incluir las tablas y figuras en otro archivo
adjunto, con sus respectivos titulos y numeracion.
2.3. Apartados de los manuscritos

2.3.1. Pagina del titulo y autores:

Constara de la siguiente informacion:

- El titulo, que debe describir adecuadamente el con-
tenido del trabajo. Debe ser breve, claro e informati-
vo. Se debe incluir el nombre completo y el primer
apellido de los autores, o los dos apellidos separados
o unidos mediante guién, dependiendo de cémo
prefieran los autores que aparezcan en las publica-
ciones.

- El nombre del (los) departamento(s) o servicio(s) y
la(s) institucion(es) a los que el trabajo debe ser atri-
buido. No es necesario incluir el cargo académico o
profesional de los autores. Constard el reconocimien-
to de cualquier beca o ayuda econdmica, asi como
la declaracion de la existencia o no de conflictos de
intereses de cada uno de los autores.

Aparte se incluird el nombre completo, el correo
electronico (si se dispone) y la direccion postal com-
pleta del autor al que se dirija la correspondencia,
que serd el responsable de la correccion de las prue-
bas.

2.3.2. Resumen y palabras clave

El resumen estructurado deberd aparecer en la
segunda pagina del manuscrito y tendrd un maximo
de 250 palabras en el caso de los originales y de 150
en las notas clinicas.

Contard con los siguientes encabezamientos:
Objetivos, senalando el propdsito fundamental del
trabajo; Material y métodos, explicando el disenio del
estudio, los criterios de valoracién de las pruebas
diagndsticas y la direccion temporal (retrospectivo o
prospectivo). Se mencionard el procedimiento de
seleccion de los pacientes, los criterios de inclusion
y/o exclusién, y el nimero de los pacientes que
comienzan y terminan el estudio. Si es un trabajo
experimental, se indicard el nimero y tipo de anima-
les utilizados; Resultados, donde se hard constar los
resultados mds relevantes y significativos del estudio,
asi como su valoracién estadistica; y Conclusiones,
donde se mencionardn las que se sustentan directa-
mente en los datos, junto con su aplicabilidad clini-
ca. Habra que otorgar el mismo énfasis a los hallaz-
gos positivos y a los negativos con similar interés
cientifico.

A continuacién del resumen se incluirin las palabras
clave, de 3 a 10 en total, con el objetivo de comple-
mentar la informacién contenida en el titulo y ayudar
a identificar el trabajo en las bases de datos bibliogra-
ficas. Para las palabras clave se deben emplear térmi-
nos equivalentes a los obtenidos de la lista de descrip-
tores en Ciencias de la Salud (Medical Subjects
Headings, MeSH) del Index Medicus (disponibles en:
www.nlm.nih.gov/mesh/ meshhome.html).

Importante: No es necesario enviar el resumen ni las
palabras clave en inglés. Esto serd realizado por el
traductor de la Revista.

2.3.3. Introduccion

Deben mencionarse claramente los objetivos del tra-
bajo y resumir el fundamento del mismo, sin revisar
extensamente el tema y eliminando recuerdos histo-
ricos. Citar solo aquellas referencias estrictamente
necesarias.

2.3.4. Material y métodos

En este apartado se ha de especificar el lugar, el
tiempo y la poblacion del estudio. Los autores deben
incluir informacion sobre como se realizo el diseno,
como fueron los sujetos seleccionados; sobre todas
la técnicas, determinaciones analiticas y otras prue-
bas o mediciones realizadas. Todo ello con suficien-
te detalle como para que otros investigadores pue-
dan reproducir el estudio sin dificultades.

Al final de este apartado, se debe indicar cudl ha sido
el tipo de andlisis estadistico utilizado, precisando el
intervalo de confianza. Los estudios contardn con los
correspondientes experimentos o grupos control; en
caso contrario, se explicaran las medidas utilizadas
para evitar los sesgos y se comentard su posible efec-
to sobre las conclusiones del estudio. Si se trata de
una metodologia original, se explicardn las razones
que han conducido a su empleo y se describirin sus
posibles limitaciones.

No deben mostrarse los nombres de los pacientes ni
incluir ningtin dato que pueda conducir a su identi-
ficacion. Con respecto a los firmacos, se utilizard el
nombre genérico de los fiarmacos utilizados en el
estudio evitando sus nombres comerciales, y deta-
llando al médximo la dosis prescrita, la via de admi-
nistracion y el tiempo de administracién.

Asimismo, se indicarin las normas éticas seguidas
por los investigadores, tanto en estudios en seres
humanos como en animales. Los estudios en seres
humanos deben contar con la aprobacion expresa
del Comité Local de Etica y de Ensayos Clinicos. Los
autores deben mencionar que los procedimientos
utilizados en los pacientes y controles han sido rea-
lizados tras obtencién de un consentimiento infor-
mado.

2.3.5. Resultados

Se deben presentar los resultados siguiendo una
secuencia logica y concordante en el texto y en las
tablas y figuras. Los datos se pueden mostrar en
tablas o figuras, pero no simultineamente en ambas.
En el texto se deben destacar las observaciones
importantes, sin repetir todos los datos que se pre-
senten en las tablas o figuras. No se debe mezclar la
presentacion de los resultados con su discusion.
2.3.6. Discusion

Se trata de una discusion de los resultados obtenidos
en este trabajo y no de una revisién del tema en
general. Los autores deben destacar los aspectos
nuevos e importantes que aporta su trabajo y las
conclusiones que se propone a partir de ellos. No se
debe repetir detalladamente datos que aparecen en
el apartado de resultados. En la discusion, los auto-
res deben incidir en las concordancias o discordan-
cias de sus hallazgos y sus limitaciones, comparin-
dolas con otros estudios relevantes, identificados
mediante las referencias bibliogrificas respectivas. Al
final, se debe relacionar las conclusiones obtenidas
con el o los objetivos del estudio, tal y como se reco-
gi6 en la introduccion. Se debe evitar formular con-
clusiones que no estén respaldadas por los hallaz-
gos, asi como apoyar estas conclusiones en otros tra-
bajos atin no terminados. Si es necesario, los autores
pueden plantear nuevas hipétesis, pero éstas deben
ser claramente identificadas como tales. Cuando sea
apropiado, los autores pueden proponer sus reco-
mendaciones.

2.3.7. Bibliografia

Se incluirdn Unicamente aquellas citas que se conside-
ren importantes y hayan sido leidas por los autores.
Todas las referencias deben estar citadas en el texto
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de forma consecutiva segin el orden de aparicion, e
identificadas mediante llamada en nimeros ardbigos
en superindice. Las referencias que se citan solamen-
te en las tablas o leyendas deben ser numeradas de
acuerdo con la secuencia establecida por la primera
identificacion en el texto de las tablas o figuras.

Al indicar las pdginas inicial y final de una cita se
deben mostrar en la pagina final sélo los digitos que
difieran de la pdgina inicial (ejemplos: 23-9, y no 23-
29; 247-51. y no 247-251). En todo momento deben
seguirse las normas de los “Requerimientos
Uniformes para Manuscritos Remitidos a Revistas
Biomédicas”, que pueden obtenerse en el New
England Journal of Medicine (N Engl ] Med
1997;336:309-15) y que también estan disponibles en
http://www.icmje.org/.

Las abreviaturas de los titulos de revistas se obten-
drin de los formatos empleados por la Biblioteca
Nacional de Medicina de los Estados Unidos de
Norteamérica, en el Index Medicus (disponible en:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/jrbrowser.cgi).
Pueden consultarse las abreviaturas de las revistas
mds utilizadas en el siguiente enlace de la Caltech
Library: http://library.caltech.edu/reference/abbre-
viations. Deben evitarse las referencias del estilo:
“observaciones no publicadas”, “comunicacién per-
sonal” o similares. Los originales aceptados y no
publicados en el momento de ser citados pueden
incluirse como citas “En prensa”.

2.3.8. Tablas

Se numerarin con numeros aribigos de manera
correlativa en el mismo orden de aparicion en el
texto, y se incluirdn en el manuscrito, al final del
mismo, después de la bibliografia. Se prepararin a
espacio y medio, como el resto del manuscrito, y no
debe cambiarse el tipo de letra. Se identificardn con
la numeracion correspondiente y un titulo breve
pero suficientemente explicativo en su parte supe-
rior. La leyenda de la tabla debe permitir compren-
der su contenido, sin que el lector tenga que acudir
al texto para su comprension. Cada columna de la
tabla ha de contener un breve encabezado. Se deben
incluir las necesarias notas explicativas a pie de tabla
y utilizar llamadas en forma de letras mintsculas en
superindice y en orden alfabético (a, b, ©).

En las tablas se deben incluir las medidas estadisticas
de variacion, como la desviacion estindar y el error
estandar de la media. Solo se empleardn los decima-
les con significado clinico; por ejemplo, la glucemia
de 89,67 debera expresarse como 89,7.

2.3.9. Figuras

Todos los grificos, fotografias y dibujos se conside-
ran figuras. Las figuras se identificardn con nimeros
ardbigos que coincidan con su orden de aparicion en
el texto. Los pies de las figuras se preparardn a espa-
cio y medio en paginas separadas. Las leyendas y los
pies de las figuras deberin contener informacion
suficiente para poder interpretar los datos presenta-
dos sin necesidad de recurrir al texto. Para las notas
explicativas a pie de figura se utilizardn llamadas en
forma de letras mindsculas en superindice, tal y
como se indicé anteriormente en las tablas. En las
fotografias de preparaciones histologicas debera
figurar el tipo de tincién y el aumento. La resolucion
minima de las imagenes debera ser de 300 ppp (pun-
tos por pulgada).

3) PROCESO DE REVISION DE LOS MANUSCRITOS

3.1. Recepcion de manuscritos

Una vez que los manuscritos sean recibidos (lo que
se confirmard mediante acuse de recibo por la
Editorial), se les asignard un nimero de referencia y
serdn registrados en la Redaccion de la Revista, noti-
ficandose al autor responsable de la correspondencia
el inicio del proceso de revision.

3.2. Primera evaluacion

El manuscrito serd inicialmente evaluado por un
miembro del Comité Editorial, quien valorard la ade-
cuacion del mismo al contenido de la Revista, y rea-
lizard una primera evaluacion sobre el cumplimiento
de las normas de publicacién por parte de los auto-
res. En el caso de importante incumplimiento de las
mismas, el manuscrito se devolverd a los autores

antes de continuar con el proceso de revision, solici-
tandoles que subsanen los errores detectados.

3.3. Revision por pares

En el caso de que el manuscrito sea adecuado para
revision, o una vez subsanados los errores indicados
en el punto anterior, el Comité Editorial solicitard la
revision del manuscrito a dos revisores externos,
anonimos, y especialistas reconocidos en la materia
sobre la que verse el trabajo. Los manuscritos serdn
remitidos a los revisores sin incluir los datos de los
autores. Por lo tanto, la revision se hard a doble
ciego: ni los dos revisores externos conocerdn la
identidad de los autores ni éstos conocerdn qué revi-
sores han evaluado el manuscrito. La Revista garan-
tizard el cumplimiento estricto del doble anonimato
en este proceso.

3.4. Duracion del proceso de revision

La duracién del proceso de revision dependera del
tiempo que tarden los revisores en enviar sus infor-
mes. Se solicitard que sean remitidos en el periodo
maximo de 3 semanas. Una vez recibidos los infor-
mes, el Comité Editorial valorara los informes de los
revisores y los reenviard a los autores, solicitando
que observen las sugerencias y que remitan de
nuevo el trabajo, con un informe detallado del cum-
plimiento de las sugerencias en un folio aparte, en el
plazo médximo de 15 dias.

Una vez recibido el manuscrito con las correcciones
efectuadas, se remitird a los revisores de nuevo para
que informen del cumplimiento o no de las sugeren-
cias. Este ultimo paso se solicitard que se realice en
el plazo de 72 horas.

3.5. Avance on line

Con el V°B° de los revisores, el manuscrito pasard
por una correccion de estilo por parte de la
Redaccion para proceder a la maquetacion por parte
de la Editorial, galerada que se enviard al autor de
correspondencia para su V°B® final, previo a su
publicaciéon como "avance on line" en la web de la
Revista. El plazo a los autores para esta tltima revi-
si6n se limitard a 48 horas.

De los manuscritos publicados como “avance on line”
el Comité Editorial decidira cudles y en qué momento
se publicardn en los distintos nimeros de la Revista,
segln las necesidades. La Revista se encarga de la tra-
duccion al inglés de todos los manuscritos.

Por lo general, el proceso de revision y publicacién
se completard en 3 meses, dependiendo, obviamen-
te, del cumplimiento de los plazos marcados por
parte tanto de los revisores como de los autores.

4) NORMAS ESPECIFICAS DE CADA SECCION

4.1. Originales

Se consideraran originales aquellos trabajos clinicos
o experimentales de cualquier tipo relacionados con
el metabolismo mineral 6seo.

Deberdn estructurarse en Introduccion, Material y
método, Resultados, Discusion y Bibliografia.
Tendrdn una extension maxima de 16 paginas, y se
admitiran hasta 5 tablas o figuras. No deberan sobre-
pasar las 40 citas bibliogréficas. Incluirdn un resumen
estructurado  de 250 palabras como maximo. Dicho
resumen serd organizado en los siguientes apartados:
Fundamentos, Objetivos, Material y Método,
Resultados y Conclusiones.

4.2. Notas clinicas

Descripcion de uno o més casos clinicos de excep-
cional observacion que supongan una aportacion
importante al conocimiento del metabolismo mineral
6seo. Deberdn acompanarse de un resumen y una
introduccién breves (maximo, 150 palabras cada
uno) y previos a la descripcion del caso. La exten-
sion maxima del texto ser de 5 péginas (1.750 pala-
bras, 10.650 caracteres con espacios). Se admitirin
hasta dos figuras y dos tablas. Es aconsejable que el
numero de firmantes no sea superior a seis y que no
se incluya mds de 20 referencias bibliograficas.

4.3. Originales breves

Se consideraran originales breves a aquellos trabajos
clinicos o experimentales que por sus caracteristicas
especiales (nimero reducido de observaciones, tra-
bajos de investigacion con objetivo y resultados muy
concretos, estudios epidemiolégicos  descriptivos,

entre otros) no puedan ser publicados como origina-
les propiamente dicho, pero si en forma mds abre-
viada. Estos trabajos deberdn tener una extension
mdxima de 5 paginas de texto, no debiendo sobre-
pasar las 10 referencias bibliogrficas y sin aportar
mas de 3 ilustraciones (figuras, tablas o imagenes). El
numero maximo de firmantes no debe ser superior a
seis. Su estructura serd como la de los articulos ori-
ginales, permitiéndose para el resumen un maximo
de 150 palabras.

4.4. Imdgenes de Osteologia

En este apartado se admitirin imdgenes (radiologi-
cas, anatomopatoldgicas, clinicas, etc.), hasta un
namero médximo de 4, relacionadas con el campo de
la Osteologia, las cuales deben ser acompanadas de
un texto explicativo cuya extensién maxima serd de
2 paginas

4.5. Cartas al Editor

En esta seccion se publicarin aquellas cartas que
hagan referencia a trabajos publicados en la revista
anteriormente 'y aquéllas que aporten opiniones,
observaciones o experiencias que por sus caracteris-
ticas puedan ser resumidas en un breve texto. La
extension maxima serd de 60 lineas y se admitirin
una figura o una tabla y diez referencias bibliografi-
cas como méximo. El nimero de firmantes no debe
exceder de cuatro.

4.6. Otras secciones

La Revista incluye otras secciones (Editoriales,
Revisiones y Documentos o Articulos Especiales), las
cuales seran encargadas por el Comité de Redaccion.
Los autores que espontaneamente deseen colaborar
en alguna de estas secciones deberdn consultar pre-
viamente al Director de la Revista.

4.6.1. Revisiones

Se presentarin con una extension de 12 pdginas
(4.200 palabras, 25.560 caracteres con espacios) y un
maximo de 60 citas. Se admitirin un maximo de 4
figuras y 5 tablas que deberdn contribuir de manera
evidente a la mejor comprension del texto. Las revi-
siones se acompanardn de un resumen en espanol y
tendrdn un ultimo apartado de conclusiones de apro-
ximadamente un folio de extension.

4.6.2. Editoriales

Tendrdn una extensién méxima de 4 paginas (2.100
palabras, 12.780 caracteres con espacios), sin tablas
ni figuras, y un maximo de 30 citas bibliograficas.
4.6.3. Documentos especiales

Se incluird en este apartado todos aquellos docu-
mentos y articulos que pudieran realizar alguna
aportacion  cientifica al campo del metabolismo
mineral 6seo y que posea unas caracteristicas que no
permitan su inclusion en alguno de los apartados
anteriores de la revista. EI Comité Editorial decidird
la manera de publicar estos documentos, y se reser-
va el derecho de modificarlos para adecuarlos al for-
mato de la Revista.

5) TRANSMISION DE LOS DERECHOS DE AUTOR

5.1. Garantias del autor y responsabilidad

Al enviar el trabajo por correo electronico, el autor
garantiza que todo el material que remite a la Revista
de Osteoporosis y Metabolismo Mineral para su
publicacion es original, y que el mismo no ha sido
publicado con anterioridad ni remitido simultinea-
mente a ninguna otra Revista para su publicacion.
Asimismo, el autor garantiza que el trabajo que remi-
te cumple la Ley de Proteccion de Datos y que ha
obtenido el consentimiento previo y escrito de los
pacientes o sus familiares para su publicacion.

5.2. Cesion de derechos de explotacion

El autor cede en exclusiva a la SEIOMM, con facul-
tad de cesion a terceros, todos los derechos de
explotacion que deriven de los manuscritos que sean
seleccionados para su publicacion en la Revista, y en
particular los de reproduccion, distribucion y comu-
nicacion publica en todas sus formas.

El autor no podrd publicar ni difundir los trabajos
que sean seleccionados para su publicacion en
Revista de Osteoporosis y Metabolismo Mineral ni
total ni parcialmente, ni tampoco autorizar su publi-
cacion a terceros, sin la preceptiva previa autoriza-
ci6n expresa, otorgada por escrito, de la SEIOMM.
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