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Osteoporosis Premenopausica

» Osteoporosis en mujeres jovenes:
* masa 0sea maxima baja
* >pérdida 6sea antes de la menopausia
* ambas

* La masa 0sea maxima se alcanza a los 30 anos de edad

* v el 90% del desarrollo se completa a los 18 anos




Osteoporosis Premenopausica

Controversias en la forma de hacer el diagnostico clinicoy
densitométrico

Una mujer premenopausica con una fractura por fragilidad
tiene 35 a75% mas riesgo de fractura en la post menopausia
gue una mujer sana

Diagnodstico precoz y manejo parecen aconsejables si bien no
hay estudios que aseguren el beneficio tardio

Epidemiologia y tasas de fractura desconocidas.




Condicionantes de la masa Osea

‘Composicién ‘Estilo de vida
corporal ¢ Ejercicio de carga
e Masa muscular par * Tabacoy OH (30-40%)
P ~ DO caderas * Variables ambientales
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e GH/IGF1, E2, sensibilidad de R / Nutricion

e Edad menarquia e IMC a esa edad
e ACO
e Embarazo y lactancia

y e calcio/vitamina D:
porosidad corticaly
trabeculas vertebrales

| e proteinas /calorias
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—————
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Causas de baja masa 6sea maxima

* Genética :50-80 %
* En adolescencia: Déficit estrogénico

Peak Bone Mass

N

Menopause

\\.H.

bone density

Menarquia tardia
Amenorrea hipotalamica

IOP 10 20 30 40
. . . b years
AlteraC|0neS nutr|C|0na|e5 Flgrhm\éclgnogeak
 TCA (multifactorial)
* Mala ingesta calcio, proteinas , déficit de vitamina D

Tabaquismo y OH

T
bk

Medicamentos: corticoides, anticonvulsivantes, agonista GnRH, e inh de aromatasa

tipos de MAC (progestinas puras, ACO)
Embarazos/lactancias largas sin plazo de recuperacién



Anticoncepciony

Anticoncepcion hormonal combinada

masa oSea en la adolescencia es controversial
Osteoporos Int. 2017;28(8):2349-2355

ClinEndocrinol (Oxf). 2019;90(4):517-524.

e En promedio leve disminucion de la masa 6sea

e Pero alguna evidencia sugiere menor riesgo de
fractura en mujeres menores de 40 anos que
han usado pastillas anticonceptivas desde la
adolescencia

Progestinas puras : sin evidencia o

efecto transitorio

e AMP depdsito en <30 anos yen >de 40 ha
demostrado perdida 6sea



Osteoporosis Premenopausica
DEFINICION DENSITOMETRICA

ISCD

 Baja masa 0sea :Z score:<-2
en cualquier sitio

* DMO por debajo del valor
normal para la edad y el sexo del
individuo.

* Con factores de riesgo o
causas secundarias

* Si hay fractura: osteoporosis

2013 ISCD OfficialPositions — Adult Osteoporos Int. 2012
JCEM August 2020

IOF
e <20 anos: Z<-2
e Tscore<-2,5en>20 anos

* especialmente con factores
de riesgo o0 causas
secundarias o fracturas

* Si hay fractura: osteoporosis



Osteoporosis Premenopausica
DEFINICION

ISCD

e / score:<-2 en cualquier sitio

* DMO por debajo del valor
normal paralaedadye
individuo.

,9en>20y <50
specialmente con
ctores de riesgo o causas

* Con factores secundarias o fracturas

causas

* Siha teoporosis

2013 ISCD OfficialPositions - Adult Osteoporos Int. 2012



Indicacion de DXA en jovenes
ISCD

* Historia de fracturas por fragilidad
* Enfermedades o condiciones que hagan perder masa 6sea: causas secundarias
* Transicion menopausica: con factores de riesgos
* Monitoreo de tratamiento

* NO por screening

* 2013 ISCD OfficialPositions - Adult

Autoindicacion



» Historia médica detallada : paciente
premenopausica con fractura o hallazgo de
DO baja

« DXA idealmente con VFA
« TBS? QCT? pQCT?

« Laboratorio para buscar causas secundarias
 Fracturas recientes?: es alto riesgo

¢ Que hacemos en

|a préctica? « Marcadores bioquimicos ?
* 3 m post fractura
« PINP-CTX
 Estudio genético?? (Ol, hipofosfatasia,

mutaciones en la proteina 5 relacionada con el
receptor de LDL(LRP5)



* Larelacion predictiva entre la DO y fracturas de baja
energia a corto plazo es menos clara en mujeres
premenopausicas

* Pero la mayoria de las pacientes jovenes con
fractura tienen baja masa 6sea

 Aun con DO muy baja, el riesgo de fractura es bajo

Osteoporosis

en adultos

j(,)venes * Las condiciones especificas relevantes:
* jdiopatica
 Embarazo y lactancia



Diagndstico de osteoporosis en premenopausia
Fracturas

* Fracturas con trauma de bajo impacto (caidas a
nivel)

* Fracturas por stress (diferenciar stress normal en el
hueso fragil o stress excesivo en el hueso normal)

e Descartar osteomalacia (vitamina D, hipofosfatemia),
metastasis, necrosis avascular, displasias fibrosas




Masa Osea baja idiopatica

DO baja en premenopausia sin fracturas ni causas
secundarias conocidas para pérdida 6sea

NO es osteoporosis
Pero....tienen microarquitectura 6sea alterada

No hay evidencia que permita tomar decisiones de
tratamiento en estas pacientes y solo se aconseja
seguimiento cada 2 afnos
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Cohen et alJ Clin Endocrinol Metab. 2009



Osteoporosis Idiopatica
(con fractura)

Osteoporosis sin causa secundaria Patogenia desconocida
detectable * Disfuncién osteobldstica

* 30-40 anos e Disfuncion GH-IGF1

e« H=M * Hipoestrogenismo subclinico

* Calciurias mas altas

 Anormalidad en recambio
(aumentado o asincrénico)

* Puede ser familiar

* Fracturas multiples en huesos con alto
componente trabecular (vértebras,
CF, mufecas, costillas)



XXX oo
Causas secundarias

La osteoporosis por pérdida 6sea en las mujeres premenopausicas €s
causada con mayor frecuencia (50-90%) por enfermedades subyacentes:

* Endocrinos: hipoestrogenismo, corticoides

* inflamatorios, neuromusculares, oncoldgicos,

« enfermedades hematoldgicas, pulmonares y gastrointestinales.
* VIH e hipertiroidismo




Causas de osteoporosis secundaria XXXl ===

ﬁ Glucocorticoides

e Antiepilépticos

e Inhibidores de la
aromatasa

* Heparina

e Analogos de
GnRH,

* Progestinas

\:OH

. Hipogonadismo\
e Hipertiroidismo
* Enfermedad de
Cushing
e Déficitde GH
e Panhipopituitarismo
e Hiperparatiroidismo
e Diabetes tipo |

4
/s AR, LES
e Tx * TCA (Anorexia)\
* Irenal, enfermeda e Enfermedad |
hepaticas inflamatoria intestinal
e VIH * Enfermedad celiaca

e Cx bariatrica
e Resecciodn intestinal

e Osteogenesis imperfect

e OP idiopatica, embarazo,
transitoria

\ ® Mieloma




TCA XXX cemese
Anorexia Nervosa

 Alteracion nutricional

* Baja grasa y baja masa muscular
Hipogonadismo

Alteracion psiquidtrica /stress
IGF1 baja (resistencia a GH?)

» 70 a 80% tienen alteracion de masa osea independiente de peso o amenorrea



Osteoporosis de embarazadas

Con
fractura

J

Localizada

transitoria

CONGRESO



XXX eese
Pacientes oncologicos

e >riesgo de pérdida dsea y fracturas
» efectos directos del cancer en el esqueleto: hipercalcemias humorales

» efectos secundarios de terapias especificas :
QT e hipogonadismo, Tx medula ésea

* Hay mas de 40 millones de sobrevivientes de cancer

* Los dos grupos mas grandes son mujeres con cancer de mama en estadio
temprano y hombres con cancer de prdstata no metastasico

 Tamoxifeno en mujeres jovenes es deletéreo
* Inhibidores de aromatasa /aGnRH: catastrofico
* Menopausia precoz post QT



Evaluacion de osteoporosis premenopausica

Baja masa 0sea
maxima

osteoporosis

Estudio inicial Normal idiopatica
negativo
Genéticas
osteogénesis imperfecta
M.a rca,do.res Otras enfermedades del colageno
bioguimico

mas estudios
anormal <
Biopsia 6sea?



Tratamiento KX ==

ol

.o o
e Estilos de vida : tabacoy * No hay fracturas 8 e Fracturas
OH e RecambioesN o g e Pérdida activa
e Calcio (1000 mg) y bajo . | ® Causa
vitamina D e Causa secundaria ;_‘E secundaria no
* ejercicio corregible corregible

No iniciar tratamiento
farmacologico si

El tratamiento de la osteoporosis premenopausica es un desafio debido a la falta de evidencia sélida
sobre la mejor manera de predecir y disminuir el riesgo de fracturas futuras.
Solo unos pocos estudios han evaluado el efecto del tratamiento médico y todos fueron a pequeia

escala J Pepe et al JCEM 2020



Osteoporosis premenopausica
Tratamiento Farmacolégico

* Mujeres con DO baja aislada sin fracturas ni * Fracturas o pérdida acelerada por
causas secundarias ni pérdida acelerada hipoestrogenismo
* No esta indicado e Estrégenos (estradiol)
* Si Calcio y vitamina D * Antiresortivos/anabdlicos??

* 90% ingesta insuficiente

* Seguimiento e Cade mama : ac zoledronico trimestral o
semestral para evitar metastatasis y pérdida
osea

e Osteoporosis idiopatica
* Teriparatide o antiresosrtivos

» <eficacia (Resistencia a IGF1)



Tratamiento Farmacolégico
Bisfosfonatos

= Pocos datos sobre seguridad A

= Buena eficacia para osteoporoticas " precaucion en las mujeres que
con nuevas fracturas o pérdida Osea puedan quedar embarazadas
continua

= Casos anecdoticos tratados sin
= Sin datos de eficacia anti fractura malformaciones o solo hipocalcemias

transitorias y arritmias




XK e
Tratamiento Farmacoloégico

Denosumab

* Vida corta
* No hay persistencia en esqueleto

 No aprobado en pacientes jovenes
* Perfil de eficacia y seguridad en esta edad no esta evaluado
 iComo detener el tratamiento?

« ¢Riesgo fetal si hay embarazo? (en animales : displasias dentales y alteraciones
en el grosor cortical)



Tratamiento Farmacolégico

Teriparatide
* Pocos datos  Mejoria de DO
* Experiencias anecdéticas pero * No hay estudios de eficacia en
exitosas fracturas
e aGnRh * Indicado en OP grave en
e Uso de corticoides columna o fracturas recurrentes.
e Osteoporosis idiopatica * Se desconocen los efectos a
* Osteoporosis de embarazo con largo plazo de PTH en mujeres
fractura vertebral jovenes.

* No se usan si existen cartilagos
de crecimiento abiertos



LE LA
SOCIEDAD CHILENA DE OSTEOLOGIA
Y METABOLISMO MINERAL - SCHOMM

e Rara vez las mujeres jovenes consultan para evaluar su masa o0sea

«/ Osteoporosis premenopausica
Mensajes

* 50% de las mujeres premenopausicas que presentan una disminucion de masa
Osea tiene enfermedades o tratamientos que la provocan. (50% no....)

* Debe realizarse una busqueda sistematica de causas y corregirla cuando es
posible

* Las causas secundarias mas frecuentes son: exceso de glucocorticoides, TCA,
déficit de estrogenos y enfermedad celiaca y enfermedades oncologicas

* Enlos jovenes la relacion entre DO y fracturas es menos clara que en los
mayores

e Rara vez se justifica el uso farmacos anti-osteoporoticos de entrada si no hay
fracturas. Se indican si continua la pérdida 6sea u ocurren fracturas.
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Muchas Gracias
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