CASO CLINICO

Fractura atipica de fémur en paciente con
tratamiento prolongado con bifosfonatos

Mirena Buttazzoni, Guido Carabelli y Maria Diehl

Mujer de 68 afios que consulta en el afio 2008 para control
de hipotiroidismo posquirurgico por bocio nodular.
Presenta como antecedentes de importancia: menopausia
espontanea a los 39 afios, no recibi6 terapia de reemplazo
hormonal, fractura de ambas tibias en la premenopausia,
litiasis renal a los 40 afos (tratamiento con hidroclorotiazida
por hipercalciuria), no tabaquismo, no corticoterapia cronica
ni consumo de inhibidores de la bomba de protones, diag-
nostico de osteoporosis a los 53 afios en tratamiento hasta el
momento de la consulta con alendronato 70 mg/semanales
durante 15 afios y fracturas a nivel de diéfisis femoral dere-
cha en 2005 (Fig. 1) y ramas iliopubianas e isquiopubianas
en 2008 (Fig. 2), ambas por caidas desde su altura.

Figura 1. RX de fémur derecho. Fractura atipica de diafisis fe-
moral derecha (flecha).

El examen fisico no present6 alteraciones de relevancia.
Se descartaron causas secundarias de osteoporosis, como
enfermedad celiaca y mieloma multiple.

La densitometria 6sea intratratamiento evidencio os-
teopenia en raquis lumbar y cuello femoral (T-score: -1.7
y -1.5, respectivamente).

En el laboratorio se observé TSH normal, calcemia 10 mg/
dL (VN: 8.5-10.5), parathormona 44.1 (VN hasta 65pg/
dL), dosaje de 25 OH vitamina D 27ng/mL (> 30), fosfa-
tasa alcalina 148 UL/l (VN 50-240), calciuria 191mg/24 h
(100-250), indice calcio/creatinina en 24 h 0.16 (0.10-0.25)
y cross laps séricos 200 pmol/L (VN: 40-450).
Larevision de las radiografias previas mostr6 que la fractura
diafisiaria derecha presentaba un trazo transverso en area de
cortical engrosada (fractura atipica) y que la consolidacion
habia sido adecuada intratratamiento con bifosfonatos.

Se decidio suspender los bifosfonatos, continuar con
suplemento de calcio 500 mg/d, ergocalciferol 16800 UI/
semanay tiazidas, y evaluar la posibilidad de tratamiento
con accion anabolica.

Present6 luego un nuevo dolor en el muslo izquierdo que
mejor6 con AINE y ejercicios de elongacién muscular.
En el afio 2009 se intern6 por fractura diafisiaria femo-
ral izquierda, refiriendo haber tenido reagudizacion del

Figura 2. RX de pelvis en incidencia de frente. Fractura de rama
isquiopubiana e iliopubiana (flechas).
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dolor previo a la fractura y posterior caida. La radio-
grafia mostraba caracteristicas de fractura atipica: trazo
lineal con oblicuidad menor de 30 grados (Fig. 3). Se
realizé osteosintesis con clavo endomedular (Fig. 4).
Se solicitd biopsia dsea con histomorfometria que evi-
dencid hueso adinamico.

Figura 3. RX de fémur izquierdo. Fractura atipica de diafisis fe-
moral izquierda (2009).

Fracturas atipicas por bifosfonatos 183

Evoluciond con buena consolidacién de la fractura e
inici6 posteriormente tratamiento con teriparatida.

DISCUSION

Los bifosfonatos son el grupo de drogas mas frecuente-
mente utilizadas para el tratamiento de la osteoporosis y
han demostrado reducir el riesgo de fracturas vertebrales
y no vertebrales.

Las fracturas femorales atipicas (FFA) fueron descriptas
por Odvinay cols. en 9 pacientes que recibian tratamien-
to con alendronato por osteoporosis en el afio 2005. La
biopsia 6sea mostraba, en algunos casos, una supresion
marcada del remodelado dseo similar a la descripta en
nuestra paciente. Se plantedé como posible mecanismo
una disminucion de la capacidad de reparar microdafio.
En larevision realizada por Shane y cols. se consideraron
310 casos de los cuales 286 recibian bifosfonatos (BF)
por osteoporosis, 5 casos por enfermedad maligna y en
19 no se encontrd uso previo de BF. La duracion media
del tratamiento con BF fue de 7 afios; un 28% (60 de
215) fueron bilaterales de manera simultdnea o secuen-
cial, 70% tuvo dolor prodromico (158 de 227) y 26%
(29 de 112) retraso en la consolidacion. Los marcadores
de remodelado d6seo eran normales en la mayoria de
los casos al igual que en el de la paciente presentada,
pero generalmente se estudiaron luego de la fractura.
Se propusieron como criterios diagnosticos mayores:
localizacion subtrocantérica o diafisiaria, traumatismo
minimo o espontaneo, trazo transverso o discretamente
oblicuo, ausencia de conminucion, fractura completa
extendida a través de ambas corticales con pico medial
o incompleta involucrando solo la cortical externa, y
como criterios menores: reaccion periostica en corteza
lateral, aumento del espesor cortical, presencia de sinto-
mas prodromicos (dolor en muslo o ingle), bilateralidad,

Figura 4 A y B. RX de ambos fémures. Fractura atipica consolidada de fémur derecho e
izquierdo (flechas) con osteosintesis con clavo endomedular en ambos lados.
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retraso en la consolidacion, presencia de comorbilidades
(p. ¢j., disminucion de vitamina D, artritis reumatoidea,
hipofosfatasia) y uso de farmacos como bifosfonatos,
corticoides e inhibidores de la bomba de protones. Todos
los criterios mayores deben estar presentes, mientras que
los menores no son un requisito para el diagnostico. Se
excluyen las fracturas de cuello femoral, las intertro-
cantéricas o subtrocantéricas espiraladas, las asociadas
a tumor y las periprotésicas.

Nieves y cols. mostraron que las fracturas subtrocan-
téricas o diafisiarias son infrecuentes (< 20/100 000
mujeres/afio) y que no aumento6 su incidencia a partir
de la introduccion de los BF, pero no se evaluaron las
caracteristicas radioldgicas. Otros trabajos evaluaron que
el 5-10% de las fracturas femorales eran subtrocantéricas
o diafisiarias y solo 17 a 29% de las fracturas en esta
localizacion tendrian caracteristicas atipicas.

Kohy cols. plantearon que la presencia de una linea negra
en la radiografia como expresion de falta de unién y el
dolor serian indicadores de mayor riesgo de progresion
a fractura completa. Este signo no siempre esta presente,
por lo que ante la sospecha clinica pueden ser necesarios
otros estudios como centellograma 6seo, tomografia com-
putarizada o resonancia magnética para el diagndstico.
Se ha encontrado asociacion entre el tiempo de tratamien-
to con BF y un mayor riesgo de FFA. Esta paciente habia
recibido alendronato por tiempo prolongado, incluso
luego de la FFA inicial. La suspension del tratamiento
con BF disminuye el riesgo de fractura contralateral en
un 70% por afio desde su tltima administracion. Los BF
habian sido suspendidos y se estaba evaluando el trata-
miento anabolico previo a la segunda fractura.
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El tratamiento quirurgico de la FFA completa es la
osteosintesis con clavo endomedular. En fracturas
parciales con presencia de dolor o signos radiolégicos
de progresion se ha propuesto la colocacion preventiva
de un clavo endomedular. También hay informes de
casos que sugieren que el uso de farmacos con efecto
anabdlico (teriparatida o ranelato de estroncio) podria
mejorar la consolidacion.

En este caso ambas fracturas consolidaron luego de la
intervencidn quirurgica.

Se ha propuesto el tratamiento con teriparatida espe-
cialmente si a las 4-6 semanas de la cirugia por FFA no
hay consolidacion adecuada.

CONCLUSION

El beneficio del tratamiento con BF en la prevencién de
fracturas es mayor que el riesgo de fracturas atipicas;
sin embargo, es importante evaluar el riesgo-beneficio
en cada paciente al inicio y durante la duracion del
tratamiento.

La FFA es infrecuente, pero en pacientes bajo trata-
miento con bisfosfonatos es necesario jerarquizar la
presencia de dolor en muslo o ingle y descartar esta
patologia teniendo en cuenta la posibilidad de com-
promiso bilateral.

Son necesarios nuevos estudios para evaluar la verda-
dera incidencia y el posible papel etiopatogénico de los
bifosfonatos y definir el tratamiento adecuado luego
de una FFA.

Agradecimiento: al Dr. Matias Borensztein por su cola-
boracién en la digitalizacion de las iméagenes.
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