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25. Fracturas vertebrales miiltiples tras la suspension de tratamiento
con denosumab: serie de nueve casos

Ferndndez E, Benavent D, Bonilla G, Monjo-Henty I, Garcia S, Bernad M, Balsa A,
Aguado P

Servicio de Reumatologia. Hospital La Paz. Madrid

Introduccion: Se han descrito en el dltimo ano varios casos de
pérdida rapida de densidad mineral 6sea y aparicion de multiples
fracturas tras la suspension del tratamiento con denosumab
(DNB), lo que ha generado una alerta clinica y una gran preocu-
pacion al respecto.

Objetivos: Analizar las caracteristicas clinicas y de metabolismo
6seo de una serie de pacientes con fracturas vertebrales multiples
tras la suspension de DNB con la finalidad de conocer mejor este
problema médico.

Métodos: Estudio descriptivo observacional retrospectivo de 9
pacientes con fracturas vertebrales multiples tras suspender DNB,
atendidos en el Servicio de Reumatologia de un hospital espanol
de tercer nivel entre 2015 y 2017.

Resultados: Se incluyen 9 mujeres diagnosticadas de OP postme-
nopausica (Tabla). La edad media al inicio del tratamiento con DNB
fue 66,89+8,0 DS anos. Cuatro tenian historia previa de fracturas por
fragilidad y una tenia factores de riesgo de OP secundaria (inhibido-
res de la aromatasa, caso 8). Ocho pacientes (88,9%) habian recibi-
do otros tratamientos previos a DNB (6 de ellas bifosfonatos orales).
La media de dosis de DNB recibidas fue de 61,6 DS. La media de
T-score antes del tratamiento fue -2,6+0,6 DS en cuello femoral (CF)
y -3,0+1,3 DS en columna lumbar (CL). La media de T-score + DS
transcurridos al menos 6 meses de la suspension de DNB fue -3,5+0,8
y -3,3%1,8, respectivamente. Los marcadores de recambio 6seo se
objetivaron elevados (media de CTX 0,143+0,663 DS ng/ml y PINP
152,1+122,4 DS ng/ml). El tiempo medio transcurrido entre la Glti-
ma dosis del firmaco y la aparicién de la primera fractura fue de
11,1+3,5 DS meses. Se registraron un total de 47 fracturas, todas
espontdneas. Las vértebras mas afectadas fueron D9, D12, 13 y L5.
En una paciente se inicié Alendronato seis meses después de sus-
pender DNB siguiendo las recomendaciones de la ECTS y pese a

ello present6 nuevas fracturas. A dos pacientes se les realizo verte-
broplastia, produciéndose en ambas nuevas fracturas posteriores.
Las opciones terapéuticas mds utilizadas tras las fracturas fueron
bifosfonatos o teriparatida (un 33,3% cada una de ellas).
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Abreviaturas: IMC: indice de masa corporal; Fx: fracturas; Tto: tra-
tamiento; CTX: telopéptido del coldgeno; PINP: propéptido del cold-
geno; CF: cuello femoral; CL: columna lumbar; NR: no recogido.
(“) Al inicio del tratamiento con denosumab.

(") Tiempo transcurrido desde la administracion de la iiltima dosis
de denosumab y la aparicion de la primera fractura en meses.

(©) T-=score previo a la administracion de denosumab.

(“) T-score recogido transcurridos al menos 6 meses tras la tiltima
dosis de denosumab.

(*) Marcadores de remodelado dseo recogidos por primera vez tras el
Jin del tratamiento, tras un tiempo transcurrido minimo de 10 meses.

Conclusiones: La descripcion de nuevos casos de fracturas ver-
tebrales multiples en los meses posteriores a la suspension de
DNB subraya la preocupacion emergente en la comunidad cien-
tifica, siendo preciso aclarar su mecanismo patogénico ("efecto
rebote") y apoyar en evidencias solidas las nuevas recomenda-
ciones sobre su manejo.

26. Radiological index in the flat vertebra

Veiga Cabello R', Ahijado Guzmdn MP?, Cantalejo Moreira M?

1 Hospital Central de la Defensa. Rheumatology Service. Madrid. Spain;
2 Fuenlabrada” s Hospital. R tology Unit. Fuenlabrada. Madrid. Spain

Introduction: Spine is a mechanical structure, which disposes
their vertebral bodies in harmony with their stature, and progres-
sively increasing in magnitude from the cervical to the lumbar
spine. Defects in type II collagen gene are described, and in
these cases, flat vertebra can be found, defined with flattening of
the vertebral body, with irregular surface or with nodules of
Schmorl, in isolation or in a maximum of two vertebral bodies,
to distinguish it from Scheuermann's disease.

Objective: Current vertebral indexes, don”t measure a relation bet-
ween a person height and his vertebra, and if the harmony of the indi-
vidual is accepted, an index that combines these variables must be
created in order to guaranteeing the objectivity of the resultant value.
Material and method: Patients attending physician since 1994,
both sexes, 20-55 years old, in whom Type II collagen disease or
vertebral dysplasia was suspected, were selected for the study. A
control group was created from patients that didn "t fulfill the last
inclusion criteria. Their medical histories were taken. Eighth dorsal
flat vertebra in a lateral chest radiograph were assessed by triple-
observer (two rheumatologists and one radiologist) according to
the defined criteria. In all selected patients, a DEXA osteoporosis
screening was performed, being chest trauma exclusion criteria.
Finally, a descriptive study was carried out and a comparative study
of average of vertebral index of the eight dorsal vertebra (VIDVS)
results was applied: VIDV8=10 x LVD8/(HVDS x stature). Figure.
Results: 174 subjects were analyzed, 84 in the study group and 90 in the
control one, both homogeneous and without statistically significant diffe-

Figure. Vertebral parameters: It is observed
that the length of the eigth dorsal vertebra
(LVDS), from the horizontal one of his pedi-
cle, taken at that height and parallel to the
vertebral plate with superior disc contact, is
35,50 mm. Drawing a line perpendicular to
the previous one (90,1°), and measured
from the most sclerous area of the vertebral

control group: 44.5 plate with disc contact superior to infeior,
years old, 52.2%  passing through the midpoint of its length
women, 785 kg (17,74 mm), we obtain a height of the eighth
and 1,65 m. The dorsal vertebra (HVDS) of 20,69 mm
VIDV8 value, did = P %
not show any signi-
ficant  difference
compared to the
previous variables,
except for patient
cohort, with an ave-
rage value of 10.1
Meters' in  control
group, and 125
Meters' in patholo-
gical one (p<0.001).
To a value of 11,108
Meters' the sensiti-
vity is 90.5% and
specificity 92.2%.
Conclusion: The VIDVS is stable for the variables sex, age,
height, and weight. To an outcome of 11,108 Meters™, it discrimi-
nates both groups with sensitivity of 90.5% and specificity of
92.2%, in order to avoid the ambiguity of the explorer.

rences in sex, age
and height, with an
average value in
the study group of
47.15 years old,
48.8% women, 80.5
kg and 1,64 m. In
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27. La activacién del receptor de la parathormona (PTHIR) por meca-
noestimulacién genera diferentes respuestas osteogénicas respecto a
estimulacion por ligando en osteocitos y osteoblastos; mediacion del
cilio primario

Martin Guerrero E', Tirado Cabrera I', Cadenas Martin M', Buendia I', Bravo B'%,
Rodriguez de Gortizar A", Ardura JA'

1 Instituto de Medicina Molecular Aplicada. Universidad San Pablo CEU.
Madrid; 2 Departamento de Ciencias Médicas Bdsicas. Facultad de Medicina.
Universidad San Pablo CEU, CEU Universities. Madrid

Introduccion: La activacion del receptor de la parathormona
(PTH1R) en osteocitos y osteoblastos es determinante en la fisio-
patologia del hueso. PTHIR puede ser estimulado por distintos
ligandos, incluyendo la proteina relacionada con la parathormo-
na (PTHrP). Ademds recientemente hemos descrito la capacidad
de PTHIR para activarse por estimulos mecanicos independien-
temente de ligando. La estimulacion de PTHIR en osteocitos
puede desencadenar respuestas mediadas por el cilio primario,
un orgdnulo especializado en la captacion de estimulos mecani-
cos en las células 6seas.

Hipotetizamos que la activaciéon de PTHIR por ligando genera
diferentes respuestas osteogénicas mediadas por el cilio primario
en osteocitos y osteoblastos respecto a su activacion por estimu-
lo mecanico.

Objetivo: Describir las posibles diferencias en las respuestas de
PTHIR a estimulacion por ligando o por estimulacion mecinica
mediada por cilio primario en osteocitos y osteoblastos.

Métodos: Osteocitos MLO-Y4 y osteoblastos MC3T3-E1 se esti-
mularon mecanicamente por flujo de fluido continuo (10 min, 10
dinas/cm?) o por el ligando PTHrP(1-37), en células con PTHIR
o el cilio primario silenciado o no mediante silenciadores espe-
cificos. Se estudio la respuesta osteogénica de células MLO-Y4 y
MC3T3 en estas condiciones por PCR cuantitativa analizando la
expresion génica de varios marcadores 6seos incluyendo OPG,
RANKL, Runx2 y osteocalcina.

Resultados: PTHrP sobreexpresé OPG, Runx2 y osteocalcina y
aumento la relacion OPG/RANK-L sin variar la expresion de
RANK-L en células MC3T3. En osteocitos MLO-Y4 PTHrP incre-
ment6 la expresion de OPG, osteocalcina y RANK-L sin modifi-
car la relacion OPG/RANK-L. El silenciamiento del cilio primario
inhibi6 la estimulacion de osteocalcina en ambas lineas celulares
pero solo disminuy6 la relacion OPG/RANK-L en osteoblastos
MC3T3.

Por otro lado, la estimulacion mecinica indujo sobreexpresion de
OPG y osteocalcina y disminuy6 la expresion génica de RANK-L
en células MC3T3 mientras que en células MLO-Y4 aument6 la
expresion de OPG, RANK-L y osteocalcina. En ambos tipos celu-
lares el estimulo mecinico increment6 la relacion OPG/RANK-L.
El silenciamiento de PTHIR inhibié la sobreexpresion de osteo-
calcina por mecanoestimulacion en MC3T3 y MLO-Y4 y la rela-
cién OPG/RANK-L unicamente en osteocitos MLO-Y4.
Conclusiones: PTHIR vy el cilio primario inducen respuestas
osteogénicas diferentes en MC3T3 y MLO-Y4 en base a su activa-
cién por PTHrP o por mecanestimulacion.

28. Fracturas vertebrales espontaneas tras la discontinuacién de denosumab
Florez H, Ramirez J, Monegal A, Guafnabens N, Peris P

Servicio de Reumatologia. Hospital Clinic. Universitat de Barcelona.
Barcelona

El denosumab (Dmab) es un tratamiento antirresortivo con
demostrada eficacia en osteoporosis. Su discontinuacion se ha
asociado a una rapida pérdida de masa dsea y, mds recientemen-
te, al desarrollo de fracturas vertebrales (FV) en algunos pacien-
tes. Es preciso identificar los factores de riesgo para presentar
esta complicacion y conocer su evolucion.

Objetivo: Analizar las caracteristicas clinicas, parametros de
metabolismo 6seo y evolucion de los pacientes que han presen-
tado FV al discontinuar Dmab.

Metodologia: Se incluyeron 7 mujeres (mediana de edad: 65
afios [50-75]) con FV espontaneas tras discontinuar Dmab. Se
revisé la historia clinica, causa de osteoporosis, tratamientos rea-
lizados, fracturas, duracion y tiempo de discontinuacion de trata-
miento; Ademads, se valord la evolucion clinica, densitométrica y
de los parametros del metabolismo 6seo tras la discontinuacion
de Dmab.

Resultados: Todas las pacientes tenfan osteoporosis postmeno-
pausica y dos recibian glucocorticoides; 4/7 pacientes tenian ante-

cedentes de fracturas (2 FV, 1 calcineo y 1 MTT); 5/7 habian reci-
bido tratamiento antiosteopordtico previo (tratamiento hormonal,
risedronato, alendronato, zoledronato) durante 6 meses -23 anos.
Todas recibieron Dmab durante 24-53 meses (mediana 38). La dis-
continuacion del tratamiento fue por indicacion odontolégica (2),
mejoria de la DMO (T-score -1,2) (1), falta de adherencia (1),
ausencia de prescripcion y/o retraso en la administracion (3). La
mediana de T-score previo a las FV era -2,45 (-1,2/-4) a nivel lum-
bar y -2,1 (-0,6/-3,1) en fémur total. El tiempo medio entre la ulti-
ma dosis de Dmab y las FV fue de 10 meses (8-20), con una
mediana de 5 FV/paciente (2-8). Tras discontinuar Dmab hubo un
aumento de los marcadores de remodelado 6seo (PINP +364%,
NTX +287% [medianas]). La DMO a los 8-21 meses de discontinuar
Dmab disminuy6 1-21% en columna lumbar y 2-6% en fémur total.
Tras las FV, 3 pacientes reiniciaron Dmab, 1 Dmab-+teriparatida, 1
zoledronato y 2 alendronato. No hubo nuevas fracturas durante el
seguimiento.

Conclusiones: La discontinuacion de Dmab se asocia a un
aumento del recambio 6seo y a una pérdida de masa Gsea que
puede asociarse al desarrollo de FV espontineas. El tratamiento
previo con bisfosfonatos no parece disminuir este riesgo. Son
precisos estudios que analicen el tratamiento antirresortivo y la
duracién mas adecuados al discontinuar Dmab.

29. Osteoporosis por glucocorticoides: utilidad del trabecular bone
score (TBS) en la valoracion del riesgo de fractura

Flérez H', Herndndez-Rodriguez J*, Muxi A’, Carrasco JL', Prieto-Gonzdlez $*, Ruiz-
Gaspa S, Cid MC?, Monegal A', Guafabens N', Peris P

1 Unidad de Patologia Metabdlica Osea. Servicio de Reumatologia. Hospital
Clinic. Universitat de Barcelona; 2 Unidad de Vasculitis. Servicio de
Enfermedades Autoi Hospital Clinic. Universitat de Barcelona; 3
Servicio de Medicina Nuclear. Hospital Clinic de Barcelona; 4 Departament de
Fonaments Clinics. Universidad de Barcelona

La osteoporosis (OP) inducida por glucocorticoides (GC) es la
causa mas frecuente de OP secundaria. En esta entidad las frac-
turas ocurren con valores de densidad mineral 6sea (DMO) mas
altos de lo habitual. EI TBS, un pardmetro de textura obtenido a
partir de las imdgenes DXA, se ha relacionado con la microarqui-
tectura Osea y con el riesgo de fractura independientemente de
la DMO, por lo que podria ser de utilidad en la identificacion de
los individuos con un aumento del riesgo de fractura asociado al
tratamiento con GC.

Objetivo: Analizar la utilidad del TBS en la estimacion del ries-
go de fractura en pacientes tratados con GC y compararla con la
utilidad de la técnica de estimacion estandar, la DMO.
Metodologia: Estudio transversal que incluye 127 pacientes
(edad 62£18 anos, 63% mujeres) tratados con GC (>5 mg/dia); en
todos los pacientes se realizo una anamnesis dirigida, recogida
de datos antropométricos, analisis de pardmetros del metabolis-

mo 6seo, densitometria 6sea (DXA) en columna lumbar y fémur
(valorando la presencia de OP [T-score <-2,5]), andlisis del TBS
(valorando la presencia de microarquitectura degradada [MD]
[<1,230D) y RX dorsolumbar para valorar fracturas vertebrales
(FV). La capacidad diagnéstica de ambos pardmetros (TBS wvs.
DMO) en relacion a las fracturas se evalué mediante la estima-
cién de la sensibilidad, especificidad y los valores predictivos
(VP).

Resultados: La mayoria seguia tratamiento con GC por vasculi-
tis o polimialgia reumatica, durante 47,7+69 meses y con una
dosis media de 14,5 mg/dia. 17% tenian FV, 28% fracturas por fra-
gilidad (FV+no FV), 29% OP densitométrica y 71% MD en el TBS.
El TBS estaba alterado (MD) con mayor frecuencia que la DMO
(OP) en pacientes con FV (76%, p=0,03 vs. 38%, p=n.s); los resul-
tados fueron similares cuando se valoraron todas las fracturas por
fragilidad (69%, p=0,02 vs. 36%, p=n.s). La capacidad diagnostica
del TBS fue superior a la DMO en la valoracion de FV, con una
sensibilidad, especificidad, VPP y VPN de 0,76, 0,53, 0,25 y 0,92
para el TBS y de 0,38, 0,72, 0,22, 0,85 para la DMO, respectiva-
mente. La especificidad aument6 a 0,89 para FV y 0,9 para frac-
tura por fragilidad cuando se utilizaron ambos criterios (MD+OP)
de forma aditiva.

Conclusiones: El TBS muestra un mayor poder discriminativo
que la DMO en pacientes con fracturas por fragilidad tratados con
GC, por lo que constituye una técnica util complementaria a la
DMO en la valoracion del riesgo de fractura en estos pacientes.
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30. El cilio primario media los efectos inductores de osteomimetismo
de la proteina de matriz extracelular espondina-2 en células de tumor
de prostata

Alonso V%, Gutiérrez Rojas I', Kitchen B', Alvarez Carrién L', Rodriguez de Gortdzar A%,
Ardura JA"

1 Instituto de Medicina Molecular Aplicada. Universidad San Pablo CEU.
Madrid; 2 Departamento de Ciencias Médicas Bdsicas. Facultad de Medicina.
Universidad San Pablo CEU. CEU Universities. Madrid

Introduccion: Las células de cincer de prostata preferentemente
metastatizan al tejido 6seo gracias a la adquisicion de un fenotipo 6seo
basado en la expresion ectopica de genes relacionados con el hueso.
Este proceso, conocido como osteomimetismo, permite a las células
cancerigenas colonizar y proliferar en el microambiene éseo. La pérdi-
da del cilio primario se asocia a progresion tumoral causando un
aumento de la activacion de la proteina moduladora dsea B-catenina.
La proteina de matriz extracelular espondina-2 es un miembro de la
familia de proteinas activadoras de B-catenina que ha sido reciente-
mente descrita como inductora de osteomimetismo y sobreexpresada
en tumores de prostata que metastatizan a hueso. Hipotetizamos que
la espondina-2 induce osteomimetismo en células de tumor de pros-
tata de manera dependiente a la desactivacion del cilio primario.
Objetivo: Describir el posible papel mediador del cilio primario
en las acciones osteomiméticas de la espondina-2 en células de
tumor de prostata.

Materiales: Utilizamos un modelo de tumor de préstata induci-
do por inyeccion ortotopica de células de adenocarcinoma
TRAMP-C1 en ratones C57BL/6. Las células TRAMP-C1 se silen-
ciaron o estimularon con espondina-2 o se silenciaron para el
marcador del cilio primario IFT88. Evaluamos la presencia de
cilio primario, marcadores IFT88 y de osteomimetismo en pros-
tatas del modelo de ratén y en células TRAMP-C1. También se
analizé la capacidad migratoria y de adhesion a superficies
cubiertas de colageno de células TRAMP-C1.

Resultados: Tumores inducidos por TRAMP-C1 mostraron
mayor expresion de espondina-2, disminucion en el nimero de
células presentadoras de cilio primario, descenso de IFT88 en
asociacion a cambios osteomiméticos del tejido prostatico, en
concreto sobreexpresion génica de RANKL, OPG, Runx2 y oste-
rix. In vitro, la estimulacion con espondina-2 disminuy6 el nime-
ro de células presentadoras de cilio primario. Ademads, el silen-
ciamiento de IFT88 aumenté la sobreexpresion de marcadores
osteomiméticos inducida por espondina-2 en células TRAMP-C1.
Ademas, la estimulacion con espondina-2 aument6 la capacidad
migratoria y de adhesion a superficies colagenizadas de las célu-
las TRAMP-C1 de manera similar al silenciamiento de IFT88.
Conclusiones: La espondina-2 induce osteomimetismo y
aumento en la capacidad migratoria y adhesiva de células tumo-
rogénicas de prostata mediante un mecanismo dependiente de la
desactivacion del cilio primario.

31. Evaluacion de la calidad ésea mediante frabecular bone score en
adultos con raquitismo hipofosfatémico ligado al cr X

Arboiro Pinel RM', Moro Alvarez MJ?, Diaz Curiel M', Torralbo Garcia M?

1 Servicio de Medicina Interna. Unidad Metabolismo Oseo. Hospital
Universitario Fundacion Jiménez Diaz. Quironsalud. Madrid; 2 Servicio de
Medicina Interna. Hospital Universitario Infanta Leonor y Hospital Virgen de
la Torre. Madrid; 3 Densitometria. Servicio de Medicina Interna. Hospital
Universitario Fundacion Ji Diaz. Quironsalud. Madrid

Introduccion: El raquitismo hipofosfatémico ligado al cromo-
soma X es la forma hereditaria mas comuin de osteomalacia. Se
asocia a una mutacion del gen PHEX (gen regulador del fosfa-
to) y se caracteriza por hipofosfatemia, pérdida renal de fosfato
y una mineralizacion esquelética inadecuada. Clinicamente se
presenta como estatura baja, osificaciones ligamentosas, defor-
midades de huesos largos (varum o genu valgum) y signos
radiolégicos de raquitismo como las lineas de Looser-Milkman o
pseudofracturas. La enfermedad se trata con sales de fosfato y
calcitriol, que puede mantenerse o no en la edad adulta. Existen
pocos estudios sobre el status 6seo en adultos con hipofosfate-
mia ligada a cromosoma X (XLH), que son controvertidos.
Algunos estudios han encontrado una masa 6sea normal en
estos pacientes, mientras que otros han encontrado una altera-
cion de la resistencia 6sea relacionada con un defecto de la
mineralizacién subyacente.

Objetivo: Evaluar el status 6seo en pacientes adultos con XLH
por medio de la absorciometria de rayos X de energia dual
(DXA) y trabecular bone score (TBS)que ha demostrado ser una
técnica util para conocer de forma indirecta, parametros de cali-
dad 6sea en patologias que secundariamente producen fracturas
osteoporoticas.

Métodos: Se evalud la densidad mineral 6sea (DMO) en columna
lumbar 12-14 (CL) y cuello femoral (CF) mediante DXA Hologic
QDR 4500C y la microarquitectura 6sea mediante TBS (software
TBS Insight) en 9 pacientes adultos (edad 29 a 67 afios, 8 mujeres

y 1 hombre) con diagndstico clinico (estatura baja, deformidades
en las piernas) y bioquimicos de XLH. Todos los pacientes estaban
en tratamiento con suplementos de calcitriol y fosfato.
Resultados: Los 9 pacientes mostraron una DMO normal en la
CL con TBS también normal. La DMO de CL de 3 de los 9 pacien-
tes estaba aumentada, con T-scores superiores a 1,5. La DMO en
CF estaba disminuida en 2 pacientes, Estos hallazgos son con-
gruentes con lo descrito previamente en la literatura, que sugie-
ren que en algunos pacientes la DMO de CL estd aumentada,
mientras que en CF no lo estd e incluso puede estar reducida en
algunos sujetos.

DMO DMO

Sexo | Edad | L2-L4 | T-score TBS TBS CF | T-score
L2-L4 | Z-score* N
g/cm? g/cm?

29 1,051 -0,3 1,548 - 0,775 -0,7

32 | 1,027 | 05 [ 1546 | 15 |0657 | -1,7

41 | 1254 | 1,6 | 1519 | 1,1 |0946 | 09

43 1,390 2,8 1,528 1.2 0,981 1,2

51 1,278 1,8 | 1,638 2,6 0,774 | -0,7

53 1113 | 03 | 1,522 1,4 10635 -19

66 | 1,138 | 05 | 1,477 | 14 |0793| -05

w|w|oalu|le|lw|w]|~
T2l |R|E|E

57 | 1,132 | 02 |1485| - |0797| -1,0

o M | 47 | 1216 | 10 |148 | 09 |[0909 | 01

(*) Poblacion de referencia USA (Medimaps) (mujeres, 30-90 anos).

Conclusiones: Todos los pacientes incluidos en este estudio
mostraron una DMO de columna lumbar normal y un TBS nor-
mal. El reducido tamano muestral, no nos permite afirmar que
los valores de TBS sean diferentes en la evaluacion del estado
6seo al menos en pacientes con XLH.
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32. Evaluacién de la calidad ¢sea mediante 3D-DXA en adultos con
raquitismo hipofosfatémico ligado al cromosoma X

Arboiro Pinel R', Moro Alvarez MJ?, Diaz Curiel M', Torralbo Garcia M?

1 Servicio de Medicina Interna. Unidad Metabolismo Oseo. Hospital
Universitario Fundacion Jiménez Diaz. Quironsalud. Madrid; 2 Servicio de
Medicina Interna. Hospital Universitario Infanta Leonor y Hospital Virgen de
la Torre. Madrid; 3 Densitometria. Servicio de Medicina Interna. Hospital
Universitario Fundacion Ji Diaz. Quironsalud. Madrid

Introduccion: El raquitismo hipofosfatémico ligado al cromoso-
ma X es la forma hereditaria mas frecuente de osteomalacia y se
caracteriza por hipofosfatemia, fosfaturia y una alteracion de la
mineralizacion esquelética, que causa una baja estatura,y defor-
midades en las piernas.La enfermedad se trata con sales de fos-
fato y calcitriol, que puede prolongarse hasta la edad adulta. Los
escasos estudios sobre el status 6seo en adultos con hipofosfate-
mia ligada a cromosoma X (XLH), son controvertidos, y sugieren
una masa 0sea normal e incluso aumentada en el hueso trabecu-
lar y disminuida en hueso cortical, lo cual reflejarfa presumible-
mente, un defecto de la mineralizacion subyacente que no se
corrige con el tratamiento.

Objetivo: Evaluar el status 6seo en pacientes adultos con XLH por
medio de la absorciometria de rayos X de energia dual (DXA) y del
software 3D- SHAPER que proporciona un andlisis tridimensional
del fémur a partir de una imagen DXA de cadera estandar.
Métodos: Se evalué la densidad mineral 6sea (DMO) en colum-
na lumbar L2-L4 (CL) y cuello femoral (CF) mediante DXA
Hologic QDR 4500C en 9 pacientes adultos (edad 29 a 67 anos,
8 mujeres y 1 hombre) con diagnéstico clinico (estatura baja,
deformidades en las piernas) y bioquimicos de XLH. Todos los
pacientes recibian tratamiento con calcitriol y fosfato.Se analizé
la DXA de cadera estindar con el algoritmo 3D-DXA (software
3D-SHAPER. Galgo Medical, Barcelona) que permite analizar el
hueso cortical y trabecular por separado. Se determinaron la den-
sidad mineral 6sea volumétrica trabecular (volumetric Bone

Mineral Density (vVBMD)) que mide la densidad promedio en el
compartimento trabecular y refleja su resistencia; y la densidad
superficial cortical (Cortical Surface Density (sDens)) directamen-
te relacionada con la resistencia dsea cortical, cuanto mas denso
sea el hueso cortical, mas alta serd la densidad cortical.

Resultados: Los 9 pacientes mostraron una DMO normal en la
CL. La DMO de CL de 3 de los 9 pacientes estaba aumentada, con
T-scores superiores a 1,5. La DMO en CF estaba disminuida en 2
pacientes, El andlisis con 3D- SHAPER muestra vBMD trabecular
normal. La densidad superficial corticales normal en la mayoria
los pacientes, resultando por debajo del rango normal (-1,7 y -2,4
T-score) en los 2 pacientes con DMO en CF disminuida.

DMO T DMO T Trabec | T- sDens | T-
Sexo | Edad | L2-L4 CF VBMD | score i
ofcm? score oo’ score | o/cm’ | VBMD g/em’ | score

—_

29 [1,051|-0,3 (0,775 -0,7 | 194 | 0,0 | 162 | -0,2
32 | 1,027 | -0,5 | 0,657 | -1,7 | 180 | -0,4 | 131 | -1,7
41 | 1,254 | 1,6 [0,946| 0,9 | 246 | 1,4 | 168 | 0,1
43 11,390 2,8 (0,981 12 | 314 | 32 | 196 | 1,4
51 [1,278 | 1,8 | 0,774 | -0,7 | 205 | 0,3 | 153 | -0,6
53 | 1,113 0,3 |0,635| -1,9 | 151 | -12| 117 | 24

66 | 1,138 0,5 0,793 | -0,5 | 195 | 0,0 | 139 | -0,2

alw| s |w]|w
T|IE|2|g|lg|lg|g|&=

57 (1,132 0,2 |0,797 | -1,0 | 223 | - | 145 | -
47 11,216 1,0 {0909 0,1 | 233 | 1,0 | 183 | 0,8

ol o~
=

Conclusiones: La mayoria de los pacientes mostraron una DMO
de CF normal con vBMD y sDens en un rango normal que se
correlaciona con una resistencia 6sea normal.

33. Utilidad de una consulta telematica de osteoporosis

Ojeda S, Rodriguez-Lozano C, Saavedra A, Molina A, Rubifio F, Naranjo A
Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario de Gran Canaria Dr. Negrin.
Palmas de Gran Canaria

Introduccion: La OP y sus complicaciones son factibles para la
consulta telematica, dado que muchas dudas consisten en inter-
pretacion de pruebas complementarias o el inicio o suspension
de tratamiento. En una encuesta sobre el manejo de la OP', se
observé que un 30% de los centros de nuestro pais existe con-
sulta telematica de OP (CTO). No disponemos, sin embargo, de
resultados y viabilidad de la CTO en Espana.

Objetivo: Analizar la actividad de una CTO.

Material y método: Desde abril de 2017 se ha implantado una
CTO piloto coordinada por dos reumatologos. Las consultas rela-
cionadas con OP y sus complicaciones procedentes de atencion
primaria (AP) o especialidades hospitalarias (EH) son valoradas y
distribuidas de la siguiente forma: 1) consulta monografica de OP;
2) Unidad de fracturas FLS atendida por enfermera; 3) CTO; en
este caso, el paciente es citado en una agenda no presencial donde
se revisan la historia y pruebas complementarias y se emite un
informe detallado. El criterio de derivar a la CTO fue el considerar

que se podia responder la interconsulta sin citar al paciente.
Resultados: Se han valorado 320 consultas, 190 (59%) de AP y 130
(419%) de EH. El motivo de consulta de AP fue: indicacion de tra-
tamiento en 93 casos (49%), fractura en 69 (36%) (vértebra 65%) y
retirada de tratamiento (“vacaciones”, acontecimientos adversos,
patologia oral, otras) en 23 (12%). El motivo de consulta en las EH
fue: fractura en 68 (52%) (vértebra 50%), OP secundaria en 49
(38%) e indicacion de tratamiento en 13 (10%). La derivacion fue
como sigue: consulta monografica 154 pacientes (48%; 30% de AP
vs. 75% de EH; p<0,001), citacion en la FLS a 56 pacientes (18%;
13% de AP wus. 30% de EH; p=0,02) y citacion en la CTO a 110
pacientes (34%; el 57% de AP vs. 2% de EH; p<0,001).
Conclusiones: Un tercio de las consultas de OP pueden ser
atendidas de manera no presencial. En el caso de los pacientes
derivados de AP, la mayoria de las interconsultas estan relaciona-
das con el inicio o la retirada de tratamiento y en el 57% de los
casos se resuelven por via telemdtica. Creemos que la consulta
monogrifica de OP combinada con una FLS y la CTO permite
seleccionar de forma razonable los pacientes que precisan valo-
racion médica presencial.

1.- XLIV Congreso de la Sociedad Espanola de Reumatologia
2018.

34. Estado nutricional de los pacientes con fractura osteopordtica valorados
en un Fracture Liaison Service (FLS)

Saavedra A', Ojeda §', Pablos-Velasco P de’, Rodriguez-Lozano C', Molina A',
Naranjo A'

1 Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario de Gran Canaria Dr.
Negrin; 2 Servicio de Endocrinologia y Nutricion. Hospital Universitario de
Gran Canaria Dr. Negrin

Introduccion: Los pacientes con fractura de cadera a menudo
estan desnutridos. No hay estudios que valoren el estado nutri-
cional en otro tipo de fracturas.

Objetivo: Describir el estado nutricional de los pacientes atendi-
dos en un FLS.

Material y método: Es un estudio observacional prospectivo. Se
recogieron pacientes ambulatorios = >65 anos con fractura por
osteoporosis (OP). Se recogio: tipo de fractura, FRAX, DXA, indice
de comorbilidadde Charlson', escala de riesgo de caidas Downton?,
Mini Nutritional Assessment (MNA), historia dietética, pardmetros
antropomeétricos y analiticos (CONtrol NUTricional: CONUT)".
Resultados: Se han valorado 150 pacientes consecutivos. Edad
media 76 anos, 88% mujeres. Tiempo medio entre la fractura y la
valoracion: 5 meses. Tipo de la fractura: cadera 32%, antebrazo

25%, himero 18%, vértebra 7%, otras 18%. FRAX promedio prin-
cipal/cadera 13% y 6%. La DXA mostré6 OP 38% y osteopenia
52%. El indice de Charlson fue =3 (alto) en el 23%. La escala de
caidas Downton fue =3 (alta) en el 58%. El MNA con estado
nutricional normal en el 69%, riesgo de desnutricion el 30% y
desnutricion el 1%. Riesgo de desnutricion y desnutricion en 46%
fracturas de cadera, 13% de humero, 13% de antebrazo, 11% de
vértebra y 7% en otras fracturas. Presentaban trastorno de la
deglucion el 19%. El IMC medio fue de 28, 15% presentd peso
insuficiente o desnutricion (57% sufrié fractura de cadera). El
23% presentd pérdida de peso involuntaria (PiP) entre el 5-10%
(59% fueron fracturas de cadera). El CONUT para el riesgo de
desnutricion fue leve 97% y moderado 3%. Presentaban insufi-
ciencia de vitamina D (<30) 75% de los pacientes.
Conclusiones: Un tercio de los pacientes atendidos en un FLS
presenta desnutricion o riesgo de desnutricion, por lo que con-
tar con la valoracién nutricional puede ayudar a prevenir nuevas
fracturas por OP y sus complicaciones.

1.- Charlson ME et al. ] Chronic Dis. 1987:40:373-83; 2.- Downton JH.
Great Britain: Edward Arnold; 1993. p. 64-80, 128-30; 3.- Société des
Produits Nestle, S.A., Vevey, Switzerland, Trademark Owners; 4:-
Ignacio de Ulibarri et al. Nutri Hosp. 2005;20:38-45.




COMUNICACIONES POSTERS / Rev Osteoporos Metab Miner 2018 10;3:13-50

XXIIl CONGRESO SEIOMM - GRANADA 7-9 DE NOVIEMBRE 2018

35. Caracterizacion renal de los pacientes con sindrome de Down

Sanz Martin MP, FerreirGs Martinez R, Pascual Gomez N, Moldenhauer E, Roy E,
Ortega E, Parra P, Quiroga B

Hospital Universitario de la Princesa, Madrid

Introduccion: El sindrome de Down (SD) es la anomalia cromo-
somica mas frecuente en recién nacidos vivos, siendo también la
causa mas frecuente de discapacidad psiquica congénita en los
paises occidentales. Su incidencia es variable, oscilando entre
1/660 y 1/1.000 entre los nacimientos vivos. Ya existen estudios
publicado acerca de la importancia de ajustar el filtrado glomeru-
lar, la principal prueba para detectar las enfermedades del rinén,
a las caracteristicas fisicas de los pacientes con SD, para asi evitar
el infradiagnéstico de insuficiencia renal en esta poblacion.

Métodos: Se recluté a 80 sujetos consecutivos seguidos en las
consultas monograficas de la Unidad de Sindrome de Down del
Adulto de nuestro hospital. Se evalué la funcién renal con dife-
rentes parametros (creatinina, cistatina y metabolismo mineral)
(Cobas 8000) asi como con la realizacion de ecografia renal, gro-
sor intima media (GIM), velocidad de onda de pulso (VOP) y
bioimpedancia espectroscopica (BIS). Se analizaron nuevos bio-
marcadores reno-vasculares como Klotho y FGF-23 (AP22 IF

ELITE) y se realizé una comparacion entre los sujetos con SD y
los pacientes con enfermedad renal crénica (ERC).

Resultados: De los sujetos con SD, 46 (56,8%) eran varones. La
edad media era 40+12 anos. En cuanto a la funcion renal, la cre-
atinina media fue 0,97+0,17 mg/dL (filtrado glomerular estimado
por CKD-EPI 88+17 ml/min/1,73 m?, ajustado para superficie cor-
poral 79+20 ml/min/1,73m?). La cistatina C media fue de 1,2+0,2
mg/dL (filtrado glomerular estimado por Hoek 58+8 ml/min). La
media del tamano renal por ecografia fue de 9,5+0,9 cm. En los
pacientes con SD, la funcién renal se sobreestimé con la creatini-
na en comparacion con la cistatina C, existiendo una correlacion
positiva y fuerte entre CKD-EPI y Hoek (p 0,61, p<0,0001).
Encontramos una correlacion significativa y positiva entre la FGF
23y cistatina C p (0,35, p=0,03) y negativa entre FGF 23 y el tama-
no renal (p-0,48, p=0,004). Comparamos los valores de klotho en
los sujetos con SD en comparacion con una cohorte de 46 pacien-
tes con ERC y encontramos que los primeros presentaban valores
significativamente mas altos (1,17 us. 0,21 ng/mL, p=0,05).
Conclusiones: En los sujetos con SD, la funcion renal se sobre-
estima con CKD-EPI en comparacion con la férmula de Hoek.
Los sujetos con SD presentan un Klotho superior a los pacientes
con ERC.

36. Manifestaciones radioldgicas en la platispondilia

Ahijado Guzman MP', Veiga Cabello RM?, Cantalejo Moreira M', Ruiz Ruiz J,
Zapatero Gaviria A’

1 Rheumatology. Htal Universitario de Fuenlabrada. Fuenlabrada. Madrid; 2
Rbeumatology Service. Htal Central de la Defensa. Madrid; 3 Internal
Medicine Service. Htal Universitario de Fuenlabrada. Fuenlabrada. Madrid

Introduccion: Estin descritos defectos en el gen del coligeno
tipo II, que predisponen a diversas combinaciones fenotipicas en
familias con displasia esquelética, y/o enfermedad por deposito
de microcristales y/o artrosis precoz y/o osteocondromatosis
sinovial. Se define vertebra plana, a la existencia de vértebras con
aplanamiento de su cuerpo vertebral, de superficie irregular o
con nédulos de Schmorl (vértebra plana), de forma aislada o
como miximo de dos cuerpos vertebrales, para asi diferenciarlo
de la enfermedad de Scheuermann (Figura).

Objetivo: Poner de manifiesto la posibilidad de “vértebra plana
dorsal” en relacion con patologias asociadas alteraciones del
coldageno tipo II.

Material y método: Se seleccionaron para el estudio los pacien-
tes que acudieron a consulta desde el ano 1994, en los que se
sospechaba enfermedad del colidgeno tipo II o displasia verte-
bral. En estos pacientes, se realizé una historia clinica y se revi-
saron las radiografias disponibles del paciente, incluida columna
lateral dorsal, en busca de vértebra plana, triple observador (dos
reumatélogos y un radidlogo), segin los criterios definidos. En
todos los pacientes seleccionados se realizé screening de osteo-
porosis DEXA, siendo criterio de exclusion la osteoporosis den-
sitométrica y el traumatismo tordcico.

Resultados: Se estudiaron 84 pacientes (43 varones y 41 muje-

res), con una edad media de 47,1 anos, peso medio de 84,6 kg
en el varon y 74,4 kg en la mujer, talla media 168,8 cm en el
varén y 159 cm en la mujer. Se obtuvo desde un punto de vista
clinico radiologico: artrosis atipica: 64,3%; osteocondromatosis
sinovial: 15,5%; condrocalcinosis: 7,1%; dpex cifotico dorsal bajo:
38,1%; entesopatias calcificantes: 4,8%; exéstosis: 4,8%; otras cal-
cificaciones: 20,2%; escoliosis: 33,3%; antecedentes familiares de
vertebra plana: 3,6%; rasgos displasicos periféricos: 27,4%; ante-
cedentes personales de artritis microcristalinas: 4,8%. Ninguno
presentaba T-score sugestivo de osteoporosis por DEXA.

Conclusiones: Se observa la asociacion de vértebra plana dor-
sal, segin los criterios definidos, como una forma de displasia
vertebral en el seno de alteraciones del coligeno tipo II.

Todos los pacientes o sus padres eran naturales de pueblos
pequenos, que hacia sospechar endogamia.

37. Efectos de zoledronato sobre la densidad mineral dsea, la microar-
quitectura ¢sea y riesgo de fracturas en mujeres con osteoporosis pos-
tmenopausica: estudio de vida real a 10 afios

Avila-Rubio V', Mrquez-Herndndez MT**, Garcia-Fontana B'**, Muioz-Torres M'3*
1 Unidad de Metabolismo Oseo. UGC Endocrinologia y Nutricion. Hospital
Universitario San Cecilio de Granada; 2 Instituto de Investigacion Biosanitaria
de Granada (1bs.GRANADA); 3 Departamento de Medicina. Facultad de
Medicina. Universidad de Granada; 4 CIBERFES. Instituto de Salud Carlos Il

Introduccion: La evidencia acerca de los efectos de zoledrona-
to (ZOL) sobre las propiedades 6seas y el riesgo de fractura a
largo plazo tras su interrupcion es inconsistente.

Objetivo: Evaluar los resultados de ZOL intravenoso anual
durante 3 anos sobre la densidad mineral 6sea (DMO) vy el tra-
becular bone score (TBS), su evolucion post-tratamiento y la inci-
dencia de fracturas en una cohorte de mujeres con osteoporosis
postmenopausica tratadas en la Unidad de Metabolismo Oseo del
Hospital Universitario San Cecilio de Granada.

Pacientes y métodos: Estudio observacional longitudinal retros-
pectivo sobre 64 mujeres que iniciaron tratamiento entre enero
2008 y enero 2012, con seguimiento hasta diciembre 2017, falle-
cimiento o inicio de otro tratamiento. Se analizan variables clini-
co-demogrificas basales; DMO (T-score lumbar [CLI, cuello femo-
ral [CF] y cadera total [CTD y valor de TBS de CL en 5 tiempos

(basal, 12 meses, 24 meses, 36 meses y al final del seguimiento);
e incidencia de nuevas fracturas osteopordticas.

Resultados: Edad media al inicio 70+9 anos; prevalencia de fractura
73,4%; ausencia de tratamiento previo 14%. Parametros basales: T-
score CL -3,4+1, CF -2,3+1, CT -2,1%1; TBS 1,162+0,164. Seguimiento
medio 62 anos. A los 36 meses se observo un incremento de todos
los pardmetros respecto al inicio: T-score CL 18,7% (p=0,003), CF
10,9% (p=0,00), CT 30,9% (p=0,005), TBS 4,5% (p=0,484). Al final del
seguimiento, todos los parimetros se mantuvieron por encima del
valor basal: T-score CL 16,6% (p=0,06), CF 7,4% (p=0,925), CT 28,5%
(p=0,02), TBS 3% (p=0,686); con un descenso no significativo de la
DMO respecto a la alcanzada a los 36 meses y un descenso signifi-
cativo (p=0,008) del TBS. Los cambios porcentuales en DMO y TBS
no se correlacionaron. La incidencia acumulada de nuevas fracturas
durante el periodo de estudio fue del 17,2% (7,8% a los 36 meses) y
la densidad de incidencia de 2,9 casos x 100 personas-ano. El riesgo
relativo de fractura durante el periodo de tratamiento y el periodo
post-tratamiento fue de 0,83 y 1,19, respectivamente.

Conclusion: Nuestros resultados muestran una menor inciden-
cia de fracturas que la descrita en la literatura. El beneficio sobre
la DMO se mantiene a largo plazo; sin embargo, el valor de TBS
disminuye significativamente. Esta pérdida de calidad 6sea
podria justificar el incremento del riesgo de fractura que ocurre
con el paso del tiempo.
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38. Evolucién densitométrica tras paratiroidectomia por HPTP: evaluacién
mediante trabecular bone score

Muiloz de Nova JL', Hoz Rodriguez A de la', Escolano Diz E?, Martinez Quintanilla MD?,
Garcia Vadillo A%, Martin-Pérez E', Castafieda Sanz S*

1 Servicio de Cirugia General y del Aparato Digestivo y 2 Servicio de
Reumatologia. Hospital Universitario de La Princesa. Madrid

Introduccion: El trabecular bone score (TBS) es una herramien-
ta informdtica para la valoracion de la microarquitectura Osea
cuyo papel atn no ha sido correctamente establecido en los
pacientes con hiperparatiroidismo primario (HPTP).

Objetivo: Comparar la evolucion del TBS con el resto de para-
metros densitométricos 3 anos después de la paratiroidectomia.
Material y método: Anilisis retrospectivo de pacientes interveni-
dos por HPTP en nuestro hospital entre el 1 de enero de 2010 y
el 31 de diciembre de 2014 que hayan completado un seguimien-
to minimo de 3 anos. Se recogieron variables bioquimicas pre- y
postoperatorias, asi como variables relacionadas con la evaluacion
osea [T-score, densidad mineral 6sea (DMO) por densitometria
dual de Rx (DXA-Hologic 4500%) y TBS (Medimaps®)]. Se realizo
un andlisis estadistico de la evolucién de dichos parametros.
Resultados: Se incluyeron 58 pacientes con una edad media de
58,4+12,5 anos, 49 de ellos mujeres (84,5%). 29 pacientes (50%)
presentaban osteoporosis y 11 (19%) obesidad. La tasa de eucal-

cemia a los 3 anos fue del 94,8%, mientras que la PTH se norma-
lizo en el 82,8%. El calcio medio preoperatorio fue 10,6+0,8
mg/dL y la mediana de PTH fue 114,9 pg/mL (RIQ: 86,8-147,2).
En los pacientes eucalcémicos se produjo una mejoria a los 3
anos del T-score (fémur [F] -1,17 vs. -0,882; p=0,003; columna
lumbar [CL] -2,23 vs. -1,88; p=0,009) y de la DMO (F: 0,829 vs.
0,858; p=0,02; CL: 0,814 vs. 0,832; p=0,128), mientras que el TBS
de CL empeor6 (1,252 vs. 1,198; p=0,017). En los pacientes que
normalizaron la PTH se encontraron resultados similares: mejoria
de T-score (F: -0,980 vs. -0,810; p=0,046; CL: -2,42 vs. -1,98;
p=0,001) y DMO (F: 0,831 vs. 0,856; p=0,04; CL: 0,789 vs. 0,829;
p=0,015), con empeoramiento del TBS (1,253 vs. 1,120; p=0,015).
En los pacientes que normalizaron calcio, pero mantuvieron ele-
vada la PTH se produjo una mejoria en el T-score y la DMO, pero
no alcanzo la significacion estadistica. En los pacientes con obe-
sidad, no se encontré mejoria en el T-score (F: -0,790 vs. -0,610;
p=0,408; CL: -2,34 vs. -2,37; p=0,882), pero si empeoro el TBS
(1,122 vs. 0,977; p<0,00D).

Conclusiones: En nuestra cohorte de pacientes con HPTP
encontramos una mejoria significativa en términos de T-score y
DMO en fémur y CL 3 anos después de la cirugia, mientras que
el TBS empeord en este periodo. Nuestros datos podrian sugerir
que el TBS no es una herramienta apropiada para evaluar la evo-
lucion mineral 6sea en el HPTP.

39. Los niilos en riesgo de presentar baja masa ésea asocian mas de un
factor de riesgo

Magallares B', Cerda D*, Betancourt J, Fraga G’, Quesada-Masachs E', Lépez-
Corbeto M°, Pardo N°, Torrent M?, Marfn A’, Herrera S', Casademont J°, Corominas H',
Malouf J*

1 Unidad de Reumatologia del Hospital de la Santa Creu i Sant Pau.
Barcelona; 2 Servicio de Reumatologia del Hospital Moises Broggi. Barcelona;
3 Servicio de Pediatria del Hospital de la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona; 4
Unidad de Metablismo Oseo. Servicio de Medicina Interna del Hospital de la
Santa Creu i Sant Pau. Barcelona; 5 Servicio de Medicina Interna del Hospital
de la Santa Crew i Sant Pau. Barcelona; 6 Servicio de Reumatologia Pedidtrica
del Hospital Vall d’Hebron. Barcelona

Introduccion: Una mala salud 6sea en la edad pediatrica puede
condicionar no s6lo problemas durante la infancia sino también en
la edad adulta, que pueden prevenirse con el correcto manejo de los
factores de riesgo asociados a la misma en el momento de su origen.
Objetivo: Describir los factores de riesgo y su frecuencia en
poblacion pedidtrica con al menos un factor de riesgo conocido.
Material y método: Se recogieron prospectivamente datos
demogrificos y clinicos de pacientes de 2 a 20 anos de edad,
derivados a la consulta de reumatologia pedidtrica para valora-
cion de salud 6sea por presentar algin factor de riesgo, entre
ellos: enfermedades inflamatorias, tratamiento con inmunosupre-
sores y/o corticoides, enfermedades malabsortivas, trastornos sis-
témicos crénicos como nefropatias o enfermedades hematolégi-
cas. El consumo de calcio diario se recogié mediante el cuestio-

nario INDICAD 2001 junto a anamnesis dirigida y la actividad fisi-
ca mediante el cuestionario PAC-C y PAC-A segtn edad.
Resultados: Se presentan los datos de 102 nifos, con una edad
media de 10 anos, de ellos: 53% adolescentes, 32% escolares, 9%
preescolares y 6% jovenes entre 18 y 20 anos. 52% de género
femenino. Los diagnodsticos mds frecuentes fueron: intolerancias
alimentarias/malabsorcion: 47%, nefropatias: 17,5%, artritis idio-
patica juvenil: 17,5%, enfermedades hematoldgicas: 7% y vascu-
litis: 4%. El 38% habian recibido o recibian corticoides sistémicos.
Presentaron baja masa 6sea (BMO) hasta un 11% en cuerpo ente-
ro (CE) y 13% en columna lumbar (CL).

El 12% de nuestra muestra habia presentado 1 fractura (excluyen-
do metatarsos), y otro 6%, 2 o mds fracturas.

El consumo medio de calcio fue deficitario en un 90% de la
muestra, pero no se relacioné con BMO en CL o CE.

Los factores relacionados con BMO fueron: tratamiento inmuno-
supresor (p=0,03) y con corticoides (p=0,04), la presencia de
fracturas previas y el sedentarismo (p=0,000). El 95% de la mues-
tra presentaba mds de un factor de riesgo, con un 39% presen-
tando 2, un 31% con 3 y un 26% 4 o mas.

Conclusiones: Los ninos en riesgo de BMO presentan frecuen-
temente mds de un factor de riesgo. El bajo consumo de calcio
es el factor de riesgo mds prevalente en ninos con riesgo de pre-
sentar una BMO para la edad, sin embargo, no se ha encontrado
relacion con BMO. El sedentarismo, la presencia de fracturas y el
tratamiento con inmunosupresores o corticoides son los factores
que se asocian a BMO para la edad.

40. Buenas pricticas en las unidades de coordinacion de fracturas osteopo-
réticas (FLS) en Espaiia

Ojeda §', Naranjo A', Giner M*, Canals L*, Balcells-Oliver M’, Prieto-Alhambra D*

1 Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Dr. Negrin. Las Palmas de
Gran Canaria; 2 Ud. Metabolismo Oseo (Medicina Interna) Hospital
Universitario Virgen-Macarena, Sevilla; 3 Amgen. Barcelona; 4 NDORMS,
Oxford. UK

Introduccion: Las unidades de coordinacion de fracturas (FLS)
en los hospitales mejoran la prevencion secundaria de fracturas
osteopordticas, identificando y tratando apropiadamente a los
pacientes con fracturas por fragilidad. La colaboraciéon con aten-
cion primaria (AP) resulta fundamental para la continuidad asis-
tencial iniciada en las FLS.

Objetivo: Identificar y estandarizar en un documento de buenas
practicas los aspectos mas relevantes para el desarrollo de una
FLS y su coordinacion con AP, de manera que se garantice la con-
tinuidad asistencial del paciente con fractura por fragilidad.
Material y métodos: Para desarrollo del estudio, se siguieron 5
fases: 1) Formacion del comité cientifico: médicos de referencia
de las FLS (champion) de hospitales de excelencia en Espana y
UK; 2) Seleccion de dreas de salud (hospital y centros AP) con
FLS en contacto con AP y 1 champion; 3) Seleccion de 2 centros
de AP y 1 Gestor de Casos (GC) (persona que coordina FLS-AP)
por centro por parte del champion de cada drea; 4) Workshop

para definir y estandarizar los procesos, herramientas, roles y
métricas para las buenas practicas en FLS; 5) Elaboracion del
documento de buenas practicas para el desarrollo de las FLS y su
coordinacion con AP.

Resultados: Se seleccionaron 7 FLS con 2 GC por darea.
Participaron en el workshop el comité cientifico, los champion
de cada FLS y los GC. Partiendo de las experiencias de centros
de referencia (Hospital Dr. Negrin y NDORMS), cada FLS expuso
su funcionamiento y relacion con AP. Se identificaron 4 necesi-
dades principales para el desarrollo y coordinacién FLS-AP, y sus
correspondientes recomendaciones: 1) Promover comunicacion
FLS-AP: a través de un consultor, protocolos de actuacion, forma-
cién AP en osteoporosis, registro de datos de pacientes; 2)
Unificar métricas del informe clinico de la FLS: incluir datos de
diagnéstico (FRAX, DEXA, radiografia), funcionalidad, fracturas,
tratamientos, riesgo de re-fractura; 3) Controlar la adherencia al
tratamiento: minimo a los 3 meses del inicio; y 4) Mejorar el
seguimiento del paciente, focalizado en la enfermera, mediante
un plan formativo.

Conclusiones: Promover la comunicacion FLS-AP, estandarizar
los informes clinicos, controlar la adherencia y mejorar el segui-
miento del paciente son aspectos clave para el desarrollo de las
FLS y su coordinaciéon con AP. Las recomendaciones de buenas
practicas podran contribuir al manejo y seguimiento 6ptimo del
paciente con fractura por fragilidad.
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41. Tratamiento sustitutivo con hormona de crecimiento recombinante
humana (rhGH) en pacientes adultos con déficit de GH: evaluacion del
hueso en el seguimiento a medio plazo

Ramos-Levi AM', Pla B, Escolano E’, Garcia-Castafieda N°, Lahera M', Marazuela M,
Castaileda §*

1 Servicio de Endocrinologia y Nutricion y 2 Servicio de Reumatologia.
Hospital Universitario La Princesa. Instituto de Investigacion Princesa.
Universidad Autonoma de Madrid

Introduccion: El déficit de hormona de crecimiento (GH) en el adul-
to conlleva una disminucion de la densidad mineral 6sea (DMO) y
aumento del riesgo de fracturas. El trabecular bone score (TBS) es un
método de imagen basado en el andlisis de textura que evalta indi-
rectamente la microarquitectura trabecular ésea, y sirve como comple-
mento a la evaluacién de la DMO vy su correspondiente T-score.
Objetivo: Analizar el efecto del tratamiento sustitutivo a medio
plazo con GH recombinante (thGH) sobre la microarquitectura
6sea, medida por TBS, en pacientes con déficit de GH.
Material y métodos: Estudio retrospectivo de pacientes adultos de
nuestro centro con déficit de GH de diversas etiologias, que recibie-
ron tratamiento sustitutivo con thGH. Se evaluaron datos antropomé-
tricos (composicion corporal [impedancia bioeléctrica TANITAT7735],
densitometria [DXA HOLOGIC 4500°] y TBS [TBSInsight® Medimaps,
Francia)) al inicio y en la fecha de la Gltima dosis de thGH.

Resultados: Se recogieron datos de 25 pacientes (18 varones,
edad en el momento de inicio de thGH 39,7+14,2 anos). En 8
casos (32%) el inicio de rhGH fue en la infancia y los 17 (68%)
casos de inicio en el adulto fueron principalmente tras interven-
cién de macroadenoma (n=11) y craneofaringioma (n=4). Los
pacientes recibieron tratamiento sustitutivo durante una media de
8,5 (2,4-15,3) anos. En 14 casos se disponia de TBS antes del ini-
cio de thGH, y en otros 11 casos, el primer andlisis de TBS se rea-
liz6 tras una media de 66,3+57,3 meses de tratamiento sustitutivo.
El tiempo medio entre el primer y Gltimo estudio de TBS fue de
89,8+49,3 meses. La media de TBS al inicio fue 1,28+0,10, y al
final del seguimiento 1,22+0,87 (p=0,048). La disminucion anual
de TBS fue 0,71+0,91%. No se observaron diferencias estadistica-
mente significativas en el T-score de la DMO columna (-1,1+1,0 a
-1,09£1,3; p=0,365) y cuello femoral (-0,2+1,1 a 0,01+0,98). En la
composicion corporal, se objetivd una disminucién de la masa
grasa (37,3+10,4 a 31,2+8,6%; p=0,011) y un aumento de la masa
magra (61,8+13,1 a 66,1+13,2; p=0,026).

Conclusiones: El efecto de la sustitucion con thGH en pacien-
tes con déficit de GH no parece tener un efecto significativo
sobre la calidad 6sea evaluada mediante TBS en el seguimiento
a medio plazo. La composicion corporal mejora cualitativamen-
te. El tiempo de seguimiento y el envejecimiento de los pacien-
tes podrian ser factores influyentes.

42. Adherencia al tratamiento antiosteoporotico y refracturas un aio
después de la fractura de cadera

Estrada R', Aznal M, Bascones J', Larrazibal A', Pernia B', Urrejola L', Diaz F',
Mendoza F!

1 Unidad de Fractura Osteopordtica. Servicio de Medicina Interna. Hospital
Galdakao-Usansolo. Galdakao. Vizcaya.

Introduccioén: Tras la fractura de cadera osteopordtica (FC) el
paciente se encuentra en riesgo inminente de refractura, siendo
esencial la adherencia al tratamiento antiosteoporético (TAO).
Aunque la respuesta es mds favorable para un cumplimiento
>80%, lo habitual oscila entre 40 y 60%. Con la participacion de
una Unidad de Fractura (FLS) podria optimizarse a >70%. Nuestra
FLS valora pacientes con FC e inicia prevencion secundaria far-
macolégica en los casos seleccionados.

Objetivo: Conocer la adherencia al TAO y las refracturas 1 ano
después de la FC.

Material y métodos: Estudio descriptivo sobre los pacientes
valorados por nuestra FLS con FC entre enero y junio de 2017
(incluidos). Se recoge nimero de pacientes que iniciaron TAO,
farmaco, adherencia 1 aio después segiin programa de prescrip-
cion electrénica y nuevas fracturas.

Resultados: Fueron valorados 134 pacientes entre enero y junio de

2017, con edad media de 84 anos. En 106 (79,1%) se indic6 TAO,
siendo denosumab el mas pautado (58,49%), seguido de bifosfonato
(37,73%) y teriparatida (3,77%). Un ano después, 18 de ellos habian
fallecido (16,98%). Del resto, a 13 (14,77%) se les habia retirado el
TAO (8 denosumab y 5 bifosfonato). Hubo 4 cambios de firmaco
(4,54%). Para aquellos que, 1 ano tras la FC, seguian vivos y con TAO
(75), la adherencia media fue 71,73% (por fairmacos: 73,59% a bifos-
fonato, 73,06% a denosumab y 68,55% a teriparatida). Hubo 49
pacientes (65,33%) con cumplimiento igual o mayor a 80% (73,33%
de los que tomaban bifosfonato, 65,79% de aquellos que recibian
denosumab y 50% de los que tenian prescrita teriparatida). Se obje-
tivaron 3 refracturas (2,83% de quienes seguian TAO): vertebral (1),
cadera (1) y muneca (1). Todos recibian denosumab, con cumpli-
miento de 64,91%, 96,54% y 91,14% respectivamente.
Conclusiones: Nuestra serie muestra adherencia a TAO 1 ano
tras FC similar a otras FLS (>70%), mejorando las cifras generales
(40-60%) pero inferior al 80% ideal. El porcentaje mas favorable
corresponde a bifosfonato, seguido de denosumab vy teriparatida.
El mds frecuentemente retirado es denosumab, habitualmente
pautado en ancianos con comorbilidad que, a priori, son mis
susceptibles de deprescripcion. Pocos pacientes con TAO sufrie-
ron refractura, aunque se precisa un seguimiento mas prolonga-
do para mejor valoracion.

43. Estudio preliminar de la masa ¢sea en pacientes trasplantados pul-
monares en tr to con d b

Barcel6-Bru M, Rodriguez-Diez B

Servei de Reumatologia. Hospital Universitari Vall d'Hebron. Barcelona

La osteoporosis (OP) es una complicacion conocida del trasplan-
te pulmonar (TxP), siendo los corticoides uno de los factores
condicionantes. El denosumab (Dmab) es un anticuerpo mono-
clonal sin aprobacién actual para la OP corticoidea.

Objetivos: Describir la subcohorte de pacientes TXP en trata-
miento con Dmab y estudiar su evolucion de la masa 6sea.
Material y métodos: Se incluyen pacientes TxP con OP y en tra-
tamiento con Dmab. De estos, se muestra la evolucion de la masa
6sea de los que han completado un minimo de 12 meses de tra-
tamiento. La densitometria 6sea (DXA) se ha realizado en un
densitometro G.E. Lunar Prodigy Advance, previamente al trata-
miento con Dmab y después del mismo. Se recogieron datos
demogrificos, el diagnéstico de la enfermedad que motivo el
trasplante y las dosis de corticoides previas y posteriores al tras-
plante. Se aplicé el software 3D-SHAPER en todas las DXAs rea-
lizadas.

Resultados: Se incluyeron 26 pacientes con una media de edad
de 59,8 anos 9,9 (15 mujeres), siendo 10 los que habian realiza-
do un seguimiento de 12 meses. El diagnostico de la enfermedad
fue en 8 pacientes EPOC, 9 EPID, 2 bronquiectasias, 2 fibrosis
quistica, 1 histiocitosis X, 2 linfangioleiomiomatosis, 1 bronquioli-
tis obliterante y 1 hipertension pulmonar. Antes del trasplante, 10
pacientes (38,4%) habian precisado dosis altas de corticoides.
Presentaron fractura previa al trasplante 8 pacientes (30,7%), todas
vertebrales. La prevalencia de OP previa al tratamiento con Dmab
fue de 84,6%. Las medias de DMO en g/cm’ y de T-score previas
al tratamiento con Dmab vy los resultados del 3D se muestran en

la Tabla, asi

PRE DMO T-score
como los Columna lumbar (g/cm’) | 0,919 £0,13 2,311,084
resultados de Cuello femoral (g/cm’) 0,722 £0,94 -2,37:073
las DMO evo.- |Femertotal (g/cm?) 0,734+0,11 -2,45£0,76
lutivas y del [Densidad cortical (g/cm?) | 122,8 + 20,1 -2,3:0.8%
sstudi D DMOv & (g/cm?) | 100,5£27,5 -2,8:07%
estudio 3D. [Gmovintegral (g/cm®) | 227,3+36,7
De estos 10
pacientes, 90% Post -Denosumab Tx (10)
habian recibi- [OPpre-Dmab 10 (100%)
d B OP post-Dmab 9 (90%)
O ratamiento  [pmo post-Dmab (media) o/ cm? T-score
prCViO a - L1-14 0,938+0,13 -2,14+1,05
- cF 0,733£0,11 | -1,88£2,09
Dmab, 6 con - FT 0,700£0,06 | -2,71+0,49
H 9% cambio DMO

blfIOSfor;atos - s 7,35+7,12%
orales con - CF 2,76 +6,34

d ¥y - FT 3,22 +3,60%
€ndovenosos. o ala GC preTx 3 (30%)
Presentaron |3D-SHAPER (media):

- Densidad cortical (g/ em?) 114,7 + 10
una ganancia - DMOv trabecular (g/ cm?®) 89,9+22,8
de DMO en CL - __DMO integral (g/ cm’) 207,4+258
. ~ [9 cambio 3D-SHAPER:
8 pacientes, 5 - Densidad cortical -4,14+4,4*
,

en CFy 6en | [ guoviiest™ Soeara
FT. En el 3D [nicamentemedido en mujeres (13 pacientes). *p<0.0:
presentaron

una ganancia 2 pacientes en densidad cortical, 3 en DMOv trabecu-
lar y 2 en DMOv integral, el resto experimentaron una pérdida.
Posterior al trasplante, 8 pacientes presentaron fracturas vertebrales.
Conclusiones: EL 84,06% de los pacientes en tratamiento con
Dmab presentaban osteoporosis. La media del incremento de
DMO en los pacientes tratados con Dmab fue significativa en
todas las regiones, excepto en CF. En CL el incremento fue mis
significativo. Se evidencié una pérdida de la media de la densi-
dad cortical, de la DMOV trabecular y de la DMOv integral pos-
terior al tratamiento con Dmab.
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44. Los valores bajos de TBS en mujeres con diabetes mellitus tipo 2
se asocian a un peor control metabélico

Redondo L, Puigoriol E, Rodriguez JR, Kanterewicz E

Hospital Universitari de Vic. Grupo de investigacion TR2Lab-UVic-UCC

Introduccién: Las mujeres postmenopausicas con diabetes melli-
tus 2 (DM2) presentan valores de trabecular bone score (TBS) sig-
nificativamente mds bajos que la poblacion no diabética (Rev Clin
Esp. 2018). Sin embargo se desconocen qué caracteristicas y facto-
res de las personas con DM2 pueden explican estas diferencias.
Objetivo: Describir los pardmetros clinicos y analiticos de las
mujeres con DM2 de la cohorte FRODOS y analizar su relacion
con el TBS.

Material y métodos: Se analizaron los datos de 346 participan-
tes con DM2 de las 2.510 mujeres de la cohorte FRODOS.
Mediante un analisis descriptivo y un modelo de regresién line-
al simple y multiple se describen los factores clinicos: edad, IMC,
tipo de tratamiento [antidiabéticos orales (ADO), insulinal, tiem-

po de evolucion y complicaciones de la DM2 [retinopatia, vascu-
lopatia, neuropatia] y analiticos (hemoglobina glicosilada-HbAlc)
y su asociacion a un menor TBS.

Resultados: Edad: 65,4+3,5 anos sin diferencias entre las partici-
pantes con o sin DM2. Los valores de TBS en las mujeres con
DM2 fueron menores: 1,169+0,143 frente a 1,203+0,121 de la
cohorte Frodos (p<0,05). El TBS se relacioné significativamente
con la edad, el IMC, la retinopatia y con el uso de insulina aso-
ciada a ADO, mientras que no se observaron asociaciones con
los valores de HbAlc, el tiempo de evolucion, el tipo de ADO ni
con la presencia de otras complicaciones. El modelo de regresion
lineal maltiple mostré que todos los factores asociados univaria-
damente mantuvieron su significacion.

Conclusiones: La edad y el IMC son factores que correlacionan
con el TBS tanto en poblacion general como en mujeres con DM2.
En las participantes con esta patologia el mal control metabdlico
senalado por la presencia de retinopatia y por el uso de insulina
junto a antidiabéticos orales se asocié a peores valores de TBS.

45. Enfermedad de Parkinson y osteoporosis secundaria

Pastor Cubillo MD, Campos Ferndndez C, Rueda Cid A, Lerma Garrido JJ, Molina
Almela C, Balaguer Trull I, Calvo Catald J

Servicio de Reumatologia y Metabolismo Oseo. Hospital General Universitario.
Valencia

Introduccion: La prevalencia de la enfermedad de Parkinson es
importante siendo después de la enfermedad de Alzheimer la
enfermedad neurodegenerativa mas frecuente.

Esta considerada como causa de osteoporosis (OP) secundaria.
Las caidas y pérdida de fuerza muscular son factores de la enfer-
medad que influyen en el aumento de la incidencia de fracturas.
El objetivo de este estudio es evaluar la prevalencia y factores de
riesgo de OP en la enfermedad y precisar cuales de estos influ-
yen en el aumento de fracturas.

Material y métodos: Se han estudiado en un grupo 30 enfermos
de Parkinson (8 mujeres y 22 hombres) y un grupo equivalente for-
mado por 30 testigos equiparados por edad y sexo realizando un
examen clinico, analitico, radiolégico y densitométrico (DMO).
Resultados: La edad media fue de 65,8 anos (44-87), la duracion
media de la enfermedad de 8,9 anos, 8 enfermos presentaban en
DMO OP en raquis lumbar versus 3 en grupo testigo y 2 en OP
en cuello femoral versus 0 en testigos. Los pacientes con
Parkinson son una poblacion de riesgo por dos factores ligados

a fracturas: una baja DMO vy las caidas recurrentes. En nuestro
estudio los pacientes clasificados con riesgo de caida era un
33,3% en relacion con una evolucién mds prolongada de la
enfermedad y un estado mas severo de enfermedad. En las Rx
del grupo de pacientes se objetivaron fracturas vertebrales en 6
pacientes (20%).

Discusion: La asociacion entre enfermedad de Parkinson y DMO
baja es conocida pero poco documentada.

Las fracturas en la enfermedad de Parkinson parecen mads fre-
cuentes que en la poblacion general, siendo mds comunes las
fracturas de cuello de fémur (cinco veces mas frecuentes que en
la poblacion general). Estos enfermos constituyen una poblacion
de riesgo de fracturas por problemas indirectos, como la hipoci-
nesia, las alteraciones de la marcha y en la alimentacion y tam-
bién por problemas asociados a la propia enfermedad como la
disminucién a la exposicion solar, con déficit de vitamina D e
hiperparatiroidismo secundario y por supuesto las caidas.
Conclusion: Consideramos que es conveniente el control densi-
tométrico de los pacientes con enfermedad de Parkinson asi
como la valoracion de los factores de riesgo de fractura, que nos
permitira actuar terapéuticamente segun la situacion de cada
enfermo, incidiendo en la normalizacion de los niveles de vita-
mina D por la mejora en la estabilidad y disminucion de caidas
en los pacientes y su accion sobre la OP.

46. Medicion de la DMO volumétrica con métodos de modelado 3D a
partir de la DXA en personas con sindrome de Down

Garcia Hoyos' M, Humbert L, Sierra I', Escalante E', Riancho JA', Valero C'

1 Servicio de Medicina Interna. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla.
IDIVAL. Santander; 2 Galgo Medical. Barcelona

Las personas con sindrome de Down (SD) parecen tener una
densidad mineral 6sea (DMO), en funcion del drea, menor que
la de la poblacién general. Sin embargo, esta mediciéon puede ser
errénea al tener los huesos mas pequenos. El cilculo de la DMO
volumétrica (DMOv) mediante métodos de modelado 3D a par-
tir de la DXA podria resolver este problema.

Objetivos: Determinar la DMOv (g/cm’®) mediante métodos de
modelado 3D a partir de la DXA en personas con SD y compa-
rarla con la de un grupo de personas sanas de la poblacion.
Material y métodos: Estudio en 76 casos con SD y 76 controles
de ambos sexos mayores de 18 anos. Se recogié la edad, sexo e
indice de masa corporal (IMC kg/m?). Se analizé la DMOV con el
software 3D-Shaper® (version 2.7; Galgo Medical, Barcelona) en
fémur proximal (componente cortical, trabecular e integral). Los
resultados se expresaron por sexos y estratificando por la media-
na del IMC (= o >24,5 kg/m?).

Resultados: Tras ajustar por la edad, las personas con SD tienen
menor DMOV en el compartimento cortical, tanto varones como
mujeres, con independencia de su IMC (Tabla). De igual mane-

ra, en el compartimento trabecular, los varones con SD y un IMC
<245 kg/m* tienen menor DMOv que sus controles (178 (7)
mg/cm?® vs. 206 (8) mg/cm’; p=0,024). No encontramos diferen-
cias en el resto de los grupos, ni tampoco en el compartimento
integral.

DMOV cortical (mg/cm?) ajustada por la edad
SD Controles P

Hombres N=21 N=17
- IMC =24,5 763 (10) 801 (12) 0,02
- IMC >24,5 N=20 N=21

787 (10) 825 (9) 0,008
Mujeres N=9 N=29
- IMC =24,5 757 (15) 797 (&) 0,035
- IMC >24,5 N=26 N=9 823

787 (8) a4 0,033

Medias estimadas (error estandar).

Conclusiones: Consideramos que la medicion de la masa osea
en personas con SD requiere de un ajuste por el tamano del
hueso, que se puede conseguir mediante métodos de modelado
3D a partir de la DXA. Las personas con SD parecen tener menor
DMOv cortical que la poblacién general. Se necesitaran estudios
que analicen las posibles causas.
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47. Influencia del oxigeno a alta concentracién en camara hiperbdrica
sobre la expresion de genes relacionados con el metabolismo éseo
Salmén Z', Real A del', Safiudo C', Rodriguez Borregan JC, Valero C', Riancho JA'!
1 Departamento Medicina Interna. Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla-IDIVAL. Universidad de Cantabria; 2 Departamento de Medicina
Intensiva, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. Santander

Introduccion: Algunos estudios experimentales sugieren que
los cambios en el suministro de oxigeno influyen en la actividad
de las células 6seas y en la expresion de genes relacionados con
el metabolismo 6seo.

Objetivo: Analizar la influencia de la terapia con oxigeno a alta
concentracion en camara hiperbarica (CH) sobre la expresion de
genes relacionados con el metabolismo 6seo en linea celular
osteobldstica y en hueso humano. Determinar los niveles de
esclerostina en el plasma de pacientes tratados en CH.
Material y métodos: Se utilizaron dos lineas celulares osteoblds-
ticas humanas (Saos y Super-Saos) sometidas a 1,3 y 5 sesiones
consecutivas de CH (90 minutos; oxigeno 100%; 2,3 atmosferas).
Se estudi6 el efecto de una Unica sesion de CH, en fragmentos
de hueso trabecular de cabeza femoral en pacientes intervenidos
por fractura osteopordtica. En cada experimento se empleé un
grupo control sometido a las mismas condiciones de cultivo,
transporte y manipulacion, pero sin el tratamiento en CH. Se

aislé el ARN mediante procedimientos convencionales y se ana-
liz6 la expresion diferencial de SOST, RUNX2, MMP14, HIF- 1oy
SIRT1. Como genes control, se usaron GAPDH y TBP. También
se analizaron los niveles de esclerostina en plasma de 12 pacien-
tes tratados en CH basalmente, al finalizar y a los 6 meses.
Resultados: En las lineas celulares no encontramos diferencias
en la expresion de los genes entre la cimara y los controles en
ninguna de los tres grupos. Los cambios en la linea Super-Saos
tras 5 sesiones fueron: 1,03 para SOST (p=0,34), 1,46 para SIRT1
(p=0,34), 1,77 para MMP14 (p=0,18), 1,08 para HIFla (p=0,18) y
1,14 para RUNX2 (p=0,18). De la misma forma, con la linea Saos
los cambios fueron inferiores a 2 (p>0,05). En las muestras oseas,
aunque tampoco encontramos diferencias significativas, vemos
un modesto aumento de la expresion de SOST con un cambio de
5,39 (p=0,48). Los pacientes recibieron una media de 17+3,6
sesiones en CH. Sus valores de esclerostina fueron 0,57 ng/ml
basalmente, 0,063 ng/ml al finalizar y 0,71 ng/ml a los 6 meses,
siendo este Gltimo significativo (12,8%; p=0,03).

Conclusiones: La terapia con oxigeno a alta concentracion en CH
no parece tener claro efecto en la expresion de genes relaciona-
dos con el metabolismo 6seo, con la limitacion de que se trata de
un estudio in vitro. Sin embargo, si encontramos influencia sobre
los niveles de esclerostina en pacientes, por lo que consideramos
que hacen falta mas estudios que analicen estos efectos.

48. ARN largos no codificantes, reguladores de las células madre
mesenquimales de pacientes con osteoporosis

Real A del, Sanudo C, Laguna E, Alfonso A, Garcia-Ibarbia C, Lopez-Delgado L,
Fakkas M, Menéndez G, Pérez Ndfez MI, Riancho JA

Servicios de Medicina Interna y Traumatologia. Hospital UM Valdecilla,
Universidad de Cantabria, IDIVAL. Santand

Los ARN largos no codificantes (IncRNA) son importantes regulado-
res de la actividad génica y de la funcion celular en muchos tejidos,
tanto en condiciones normales como patoldgicas. En la osteoporo-
sis existe un desequilibrio en el remodelado 6seo, predominando
la resorcion sobre la formacion de hueso. Las células madre mesen-
quimales (MSCs) son las precursoras de los osteoblastos, células
formadoras de hueso. El objetivo de este estudio fue determinar la
expresion de los IncRNA de las MSCs derivadas de pacientes oste-
opordticos y su importancia en la diferenciacion osteogénica.

Las MSCs se aislaron de la médula ésea de pacientes con fractu-
ra de cadera y controles con artrosis. Se extrajo el ARN durante
el primer pase tras alcanzar la confluencia. Ademas, se diferen-
ciaron parte de las MSCs mediante cultivo en medio osteogénico
durante 21 dias. Se realizo un andlisis masivo del ARN, median-
te secuenciacion en una plataforma Illumina, de un total de 19
muestras (8 fracturas prediferenciadas; 8 artrosis prediferencia-

das; 3 parejas prediferenciacion-diferenciacion).

En la comparacion de las MSCs pre-diferenciadas entre ambos
grupos (fracturas y artrosis), se encontraron 85 genes con expre-
sion  diferencial significativa, de los cuales 33 eran de tipo
IncRNA. Paralelamente, en el andlisis de expresion diferencial
comparando MSCs pre y postdiferenciacion se encontraron 163
genes significativos, de los cuales 99 eran IncRNAs.
Practicamente todos los IncRNA diferencialmente expresados
eran de tipo antisentido. El andlisis de las matrices de correlacion
permitié observar que muchos genes codificantes de proteinas se
correlacionaban con los IncRNA diferencialmente expresados,
incluyendo algunos caracteristicos del hueso, como TNFRSF11B
(osteoprotegerina) y ALPL (fosfatasa alcalina).

Como conclusion, el analisis del transcriptoma de las MSCs reve-
la diferencias entre los pacientes con fracturas y los controles con
artrosis que incluyen no solo genes codificantes de proteinas,
sino también una diversos IncRNAs, la mayor parte de los cuales
son del tipo anti-sentido. Asimismo, la diferenciacion osteogéni-
ca de las MSCs in vitro se asocia a cambios en el patron de
expresion de IncRNAs. lo que sugiere que estos reguladores epi-
genéticos desempenan un papel importante en la osteogénesis y
pueden convertirse en nuevas dianas terapéuticas.

Financiado con la beca del Instituto de Salud Carlos III PI16/915.
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