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1. Estudio descriptivo de las comunicaciones cientificas presentadas en
los congresos de la SEIOMM entre 2009 y 2015

Reyes AI', Dominguez C'*, Gémez de Tejada MJ'*, Jodar E', Quesada JM’, Sosa M'
1 Instituto Universitario de Investigaciones Biomédicas y Sanitarias.
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Hospital Universitario Dr. Negrin. Las Palmas de Gran Canaria; 3 Departamento
de Medicina Interna. Universidad de Sevilla; 4 Servicio de Endocrinologia.
Hospital Quiron. Madrid; 5 Servicio de Endocrinologia. Hospital Reina Sofia.
Cordoba; 6 Unidad Metabdlica Osea. Hospital Universitario Insular. Las Palmas
de Gran Canaria

Introducciéon: La SEIOMM es la sociedad cientifica de referen-
cia en el campo del metabolismo mineral 6seo en Espana. En ella
convergen investigadores de todas las especialidades relaciona-
das con el metabolismo 6seo, tanto los dedicados a la investiga-
cion clinica como a la badsica de todo el pais. Gran parte de la
investigacion que generan sus socios se presenta en los congre-
sos anuales de la Sociedad.

Objetivo: Para conocer las caracteristicas de la investigacion que
se presenta en nuestros congresos, realizamos un andlisis des-
criptivo de las comunicaciones presentadas entre 2009 y 2015.
Material y métodos: Hemos revisado todas la comunicaciones
presentadas en los congresos nacionales de la SEIOMM entre los
anos 2009 y 2015 y que estin publicadas en la Revista de
Osteoporosis y Metabolismo Mineral. Se clasificaron en orales o
posters, si pertenecian al dmbito de investigacion bdsica o clini-
ca y se recogi6 la Comunidad Auténoma (C.A.) origen del lugar
de trabajo del primer firmante. Con el test de Chi-cuadrado se
comparé las variables expresadas como porcentaje.

Resultados: Entre 2009 y 2015 se presentaron en los congresos de
la SEIOMM un total de 679 comunicaciones cientificas. De ellas, 53

(7,8%) fueron biasicas y 626 (92,2%) clinicas. 135 comunicaciones
(20%) fueron presentadas como comunicaciones orales y 544
(80%) como comunicaciones tipo péster. El nimero de comunica-
ciones presentadas cada ano estin en torno a 100 comunicaciones
por congreso, siendo el congreso en el que mds se presentaron el
de 2010 (Santander) con 104 comunicaciones, y en el que menos
en el ano 2013 (Cuenca) con 83 comunicaciones. La C.A. que mds
comunicaciones ha presentado en el periodo 2009-2015 es
Cataluna con 179 comunicaciones, (26,4% del total), y la que
menos Navarra, con 2 comunicaciones (0,3% del total). Por otro
lado, de la C.A. de La Rioja y las ciudades autonomas de Ceuta y
Melilla no se ha presentado ninguna comunicacion cientifica entre
2009 y 2015 a la SEIOMM. Las comunicaciones bdsicas son acep-
tadas como orales en mayor proporcion que las clinicas (Tabla 1).

Tabla 1. Nimero y porcentaje de comunicaciones de investigacion clinica o basica
aceptadas como tipo oral o pster presentadas en los congresos de la SEOMM
en el periodo 2009-2015
Tipo de Investigacion Investigacion Chi-cuadrado
comunicacion clinica (N=626) basica (n=53) (P valor)
Oral, n° (%) 118 (87.4) 17 (12,6) 0021
Péster, n° (%) 508 934) 36 (6,0)

Conclusiones: La produccion cientifica presentada en nuestros
congresos se ha mantenido mds o menos estable en nimero
durante los Gltimos 7 anos. El hecho de que el nimero relativo
de comunicaciones aceptadas como oral es mayor en las tipo
basica que en las clinicas, a pesar de que el nimero absoluto sea
considerablemente menor puede significar que la investigacion
bdsica es mejor valorada en nuestros congresos.

2. Masa y calidad ésea en pacientes con niveles de fosfatasa alcalina
persistentemente disminuidos

Lépez-Delgado L', Riancho-Zarrabeitia L', Valero C', Tenorio JA’, Garcia-Unzueta M',
Lapunzina P*, Riancho JA'
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La actividad de la fosfatasa alcalina es indispensable para la mine-
ralizacion Gsea. Las mutaciones en el gen ALPL, que codifica la iso-
enzima expresada en higado y hueso, pueden dar como resultado
severas anormalidades en el hueso y en otros tejidos conectivos.
El espectro clinico de la hipofosfatasia es amplio y variable entre
familias. Ademas de formas infantiles severas, existen formas leves
que suelen diagnosticarse en adultos de manera incidental al obje-
tivarse niveles bajos de fosfatasa alcalina en suero. Algunos de los
pacientes pueden ser portadores heterocigotos del gen ALPL y
pueden ser asintomdticos o presentar manifestaciones leves. Sin
embargo, no se sabe con certeza si estos pacientes presentan una
densidad mineral 6sea (DMO) normal o no.

Para clarificar esta cuestion, hemos evaluado la DMO en columna y
cadera en 20 individuos con niveles persistentemente bajos de fos-
fatasa alcalina (6 hombres y 14 mujeres; edad media 51 anos, rango
de edad 20-77; altura media 163 cm, peso 70 kg). Los resultados fue-
ron comparados con un grupo de 80 controles emparejados por
edad y sexo (edad media 54, altura media 161 cm, peso 70 kg).
Tras secuenciar los exones y las regiones intrénicas adyacentes del gen
ALPL, se encontr6 un alelo mutado en 10 pacientes. Los pacientes y
los controles tenian niveles similares de DMO en la columna
(1,028+0,182 g/cm? en pacientes; y 0,960+0,190 g/cm? en controles,
diferencia no significativa) y en el cuello femoral (0,816+0,151 ¢s.
0,785+0,129 g/cm?). No hubo diferencias estadisticamente significativas
en la DMO entre los pacientes con y sin mutaciones en el gen ALPL.
El “trabecular bone score”, (TBS) fue de 1,4120,09; en todos los casos
fue mayor de 1,20, que es el limite inferior de la normalidad.

En conclusion, este estudio sugiere que los pacientes con mutacio-
nes heterozigotas del gen ALPL presentan niveles normales de
DMO y TBS a pesar de tener niveles de fosfatasa alcalina persiten-
temente bajos.

3. Analisis genémico y funcional de las células mesenquimales de
pacientes con fracturas de cadera

Real A del', Pérez Campo FM', Alonso MA', Ferndndez AF*, Fraga MF, Pérez Niifiez MI',
Garcia Ibarbia C', Safiudo C', Riancho JA'
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Introduccion: Las células troncales mesenquimales (MSC) son
las precursoras de los osteoblastos. La posible implicacion de
un defecto de las MSCs en la osteoporosis es una cuestion
debatida.

Objetivo: Comparar los patrones transcripcionales y de metila-
cion del ADN de MSCs de pacientes con fracturas de cadera y
controles con coxartrosis, asi como su capacidad proliferativa y
de diferenciacion.

Material y métodos: Se aislaron MSCs de piezas de hueso tra-
becular de pacientes sometidos a artroplastia por fractura de
cadera o coxartrosis. Se efectué un barrido de la metilacion del
ADN mediante chips Illumina 450 K y de la expresion génica
mediante secuenciacion de todo el transcriptoma (RNAseq).
Ademas, se analizaron la proliferacion de las MSCs (valorada por
la positividad Ki67 y la reduccion de MTT) y su capacidad de
diferenciacion en medio osteogénico (mediante tincién con rojo
alizarina y cuantificacion de la actividad de fosfatasa alcalina).

Resultados: Las MSCs de los pacientes con fracturas mostraron
4.417 sitios CpG mas metilados y 4.621 menos metilados que las
de los controles; la mayoria de ellos localizados en regiones
“enhancer”. El analisis del transcriptoma revelé que 174 de los
genes se expresaban mds abundantemente en fracturas, mientras
355 estaban infraexpresados. Los genes con “enhancers” con
diferencias en la metilacion estaban sobre-representados entre
los que también mostraban diferencias en la expresion (20% fren-
te a 9%; p=1,2 x 10™). El andlisis de enriquecimiento combinado
demostré que los genes que estaban sobreexpresados e hipome-
tilados en fracturas tendian a agruparse en vias relacionadas con
la proliferacion de MSCs, la diferenciacion a osteoblastos y la
mineralizacion. Estas diferencias se asociaban a una mayor capa-
cidad proliferativa, pero una menor diferenciacion osteogénica
de las MSCs de los pacientes con fracturas, con menor produc-
cion de fosfatasa alcalina y de la acumulacion de matriz 6sea
mineralizada tras cultivo en medio osteogénico.

Conclusiones: Las MSCs de los pacientes con fracturas por fra-
gilidad muestran patrones diferenciales de metilacion del ADN y
de expresion génica en varias vias relacionadas con la prolifera-
cién y la diferenciacion de estas células. Ello se traduce en una
elevada actividad proliferativa, que podria tener un papel repa-
rativo, pero su capacidad de diferenciaciéon osteobldstica parece
limitada, al menos in vitro.
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4. Factores prondsticos de mortalidad a los 12 meses; tras la intervencion
quirirgica de fractura de cadera por fragilidad ésea

Gamboa A', Duaso E', Marimén P?, Sandiumenge M', Escalante E', Lumbreras C',
Tarrida A'
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Igualada. Barcelona

Introduccion: La fractura de cadera por fragilidad ésea (FCFO)
es la que supone un mayor impacto en el paciente y uno de los
problemas sociosanitarios mas importantes de los paises occiden-
tales, siendo un condicionante de mortalidad al ano.

Objetivos: Describir los factores pronésticos de mortalidad a los
12 meses, después del alta de una Unidad Geridtrica de Agudos
(UGA), tras intervencion quirtrgica de FCFO.

Material y métodos: Estudio prospectivo de andlisis de datos
bivariante (factores relacionados) y multivariante (factores pre-
dictores). Datos de una muestra de los pacientes ingresados en
UGA, analizando las variables demogrificas, funcionalidad, esta-
do cognitivo, localizacion de la fractura, comorbilidad de
Charlson, tiempo de espera quirtrgico, riesgo anestésico, estan-
cia hospitalaria, delirium, entre otras. Andlisis estadistico realiza-
do con el programa SPSS v19.0.

Resultados: Hemos seguido a 364 pacientes, de los que 100
habian fallecido (F) (27,5%). Andlisis bivariante (F si/F no): edad

86,9/84,3 (p>0,001); varones 27 (37,5%)/45 (62,5%) (p<0,033);
IL 0,47/3,64 (p<0,001); IB alta 18,37/31,93 (p<0,001); FAC alta
1,04/1,95 (p<0,001); GDS 394/272 (p<0,001); IC 3,08/1,96
(p<0,001); sin barreras arquitectonicas 39 (30,5%)/89 (69,5%)
(p=0,049); ASA <II 32 (17,6%)/150 (82,4%) (p<0,001); tiempo
prequirtrgico (dias) 2,40/1,67 (p<0,001); insuficiencia renal 57
(34,1%)/110 (65,9%) (p=0,008); Anemia 51 (34,2%)/98 (65,8%)
(p=0,014); complicaciones hidroelectroliticas 51 (39,5%)/78
(60,5%) (p<0,001); delirium 72 (35,3%)/132 (64,7%) (p<0,001).
Andlisis multivariante: Ascenso un punto IL 0,603 (0,505-0,721)
(p<0,001); Ascenso un punto IC 2,332 (1,308-4,157) (p=0,04);
tiempo espera quirdrgico 3 dias 3,013 (1,330-6,829) (p=0,008);
alteraciones hidroelectroliticas 1,212 (1,017-1,444) (p=0,031);
capacidad discriminatoria del modelo AUC (£ 95%):0,847 (0,803~
0,891).

Conclusiones: 1. Sexo masculino; peor funcionalidad, ejecucion
de marcha y cognicién; mayor comorbilidad, riesgo anestésico,
tiempo de espera quirdrgico y edad; ausencia barreras arquitec-
tonicas; insuficiencia renal; anemia y complicaciones hidroelec-
troliticas asi como delirium, son factores pronésticos relacio-
nados con mortalidad a los 12 meses.

2. Peor funcionalidad, mayor comorbilidad, espera quirdrgica > a
48 horas y complicaciones hidroelectroliticas, son factores pro-
nosticos predictores de mortalidad a los 12 meses, con un
84,7% de certeza (IC: 95%).

5. Estudio de citoquinas inflamatorias en pacientes con gonartrosis en
hueso y grasa infrapatelar de Hoffa

Bravo B', Vaquero J*, Guisasola MC?, Gortdzar A, Forriol F'
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Introduccion: La artrosis (OA) es una enfermedad degenerativa
del cartilago en la que estan implicadas todas las estructuras arti-
culares y también el liquido sinovial. En este tipo de patologia par-
ticipan, entre otros tejidos, el hueso subcondral y la grasa infrapa-
telar de Hoffa. La grasa infrapatelar es una almohadilla adiposa rica
en macrofagos y granulocitos, ademas de constituir una fuente de
células progenitoras mesenquimales adiposas (ASC).

Objetivo: Comparar a nivel de expresion génica de marcadores
inflamatorios la patologia de la artrosis con un grupo control (rotu-
ra de LCA) en dos de los tejidos implicados.

Material y métodos: Se extrac el RNA para posterior andlisis por
PCR cuantitativa de los factores 11-6, TNF, 1I-8, HSPA1A, CXCL10 y
CCL5 en el hueso subcondral en pacientes con artrosis (12 mues-
tras) y con lesién de LCA (12 muestras). Por otro lado aislamos y
cultivamos ASC procedentes de 12 muestras de grasa de Hoffa: 6
con OA grave de rodilla (grupo artrésico) y 6 procedentes de
pacientes con rotura del ligamento cruzado anterior (LCA) (grupo
control). Estas células fueron sometidas a extraccién de RNA para
posterior andlisis por PCR cuantitativa de los citados factores.
Resultados: En hueso subcondral se observaron valores disminui-
dos significativamente en OA frente a LCA de IL-8 y CXCL10. Asi
mismo el andlisis génico de las muestras de grasa de Hoffa mos-
traron una disminucién de la expresion de todos los factores ana-
lizados en pacientes con LCA frente a los pacientes con OA.
Conclusion: La patologia de la atrosis afecta tanto al hueso sub-
condral como a la grasa periarticular extrasinovial.

6. Relacion entre los anticuerpos antipéptidos ciclicos citrulinados
(ACPA) y densidad mineral ¢sea en pacientes con artritis reumatoide
Bautista Aguilar L', Gémez Gracia I'*, Salmoral Chamizo A', Ladehesa Pineda ML',
Jiménez Gasco R'?, Font Ugalde P'**, Arizén JM?, Ruiz Ortiz M?, Segura C’, Collantes-
Estévez E'3*
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Introduccion: Distintos estudios relacionan los ACPA con la pre-
sencia de erosion 6sea en los pacientes con artritis reumatoide
(AR) ya que inducen la diferenciacion y activacion de los osteo-
clastos. Nuestro objetivo es evaluar la asociacion de los ACPA con
la densidad mineral 6sea (DMO) en AR.

Material y métodos: Estudio retrospectivo de 42 pacientes con
AR (criterios ACR, 2010). Se recogieron, de forma protocolizada,
datos demogrificos, clinicos, de laboratorio y de tratamiento, asi
como los valores de la DMO mediante densitometria a nivel de
columna lumbar (CL), cadera (fémur y cuello femoral). La asocia-
cion de los ACPA y la DMO, se realizé mediante andlisis de regre-
sion lineal mualtiple, ajustando variables relacionadas con la

DMO: edad, sexo, indice de masa corporal (IMC), tiempo de evo-
lucién de la enfermedad, dosis de corticoides y actividad infla-
matoria de la enfermedad (DAS28).

Resultados: Se estudiaron 42 pacientes (9 hombres) con una edad
media de 65,30+11,09 anos, un indice de masa corporal (IMC)
medio de 28,76+5,33 kg/m2, un tiempo medio de evolucion de la
enfermedad de 31,9+21,02 meses y un DAS 28 medio de 3,19+1,15.
El 40,5% de los pacientes presentaban una DMO en rango osteo-
pordtico (28,6% en columna 26,2% en cuello y 21,4% en fémur).
El 54,8% de los pacientes presentaba un déficit de vitamina D
(=20 ng/d). Un 21,4% presentaba fractura vertebral y un 9,5% frac-
tura de cadera.

Los niveles de ACPA se relacionaron de forma independiente con
la presencia de osteoporosis en fémur (p=0,03) y los niveles de
vitamina D (ng/dL) (p=0,026) de manera que un paciente con
osteoporosis femoral con respecto a otro que no la tenga tiene
un incremento de los niveles medio de ACPA de 830,37 U/mL,
por cada unidad de ng/dl de vitamina D la reduccion que expe-
rimentan los niveles de ACPA es 27,50 U/mL.

Conclusiones: Los niveles medios de ACPA en paciente con AR
estan relacionados con la presencia de osteoporosis en cuello
femoral y los niveles de vitamina D.






