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Resumen

Introduccion: Con el auge del uso de bifosfonatos en el tratamiento de la osteoporosis
actualmente existe un incremento en la incidencia de los efectos adversos como fracturas
atipicas del fémur.

Objetivo: Presentar mediante un caso las caracteristicas clinicas e imagenoldgicas de una
fractura atipica de fémur y revisar los conceptos actuales de esta complicacién.

Presentacion del caso: Mujer de 72 afos con osteoporosis con tratamiento de alendronato
por 10 afos, quien presenta una fractura atipica subtrocantérica de fémur, con estudios de
imagenes previos por presentar sintomas prodréomicos.

Discusion y conclusion: Aunque su fisiopatologia es debatida, los cambios en la remodelacion
osea inducidos por bifosfonatos pueden asociarse al desarrollo de fracturas atipicas en la
diafisis de fémur. De presentarse debe suspenderse la terapia anti-resortiva. Ante sintomas
prodrémicos se debe suspender la terapia anti-resortiva y realizarse estudios de imagenes
para descartar fracturas incompletas que indiquen fijacién profilactica. Algunos autores
recomiendan la suplementacién con calcio y vitamina D o el uso de teriparatide. El tratamiento
quirdrgico representa un reto dado el riesgo de retraso en la consolidacién o propagacién del
trazo de fractura en la fijacion.
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Fractura atipica de fémur

Atypical femur fracture after bisphosphonate

therapy

Abstract

Introduction: With the use of bisphosphonates in the treatment of osteoporosis, there is currently an
increase in the incidence of adverse effects such as atypical femur fractures.

Objective: To present through a case the clinical and imaging characteristics of an atypical femur
fracture and to review the current concepts of this complication.

Case presentation: A 72-year-old female with osteoporosis treated with alendronate for 10 years,
presenting with an atypical subtrochanteric femur fracture, with previous imaging studies due to
prodromal symptoms.

Discussion and conclusion: Although its pathophysiology is debated, changes in bone remodeling
induced by bisphosphonates may be associated with the development of atypical fractures in the
femoral shaft. In the presence of prodromal symptoms, antiresorptive therapy should be discontinued
and imaging studies should be performed to rule out incomplete fractures indicating prophylactic
fixation. Some authors recommend calcium and vitamin D supplementation or the use of teriparatide.
Surgical treatment is challenging given the risk of delayed fracture healing or propagation of the
fracture trace during fixation.

Destacados
Aunque los bifosfonatos han
demostrado reducir el riesgo
de fracturas por fragilidad,
entre las complicaciones de
Su uso crénico se encuentran
las fracturas atipicas.

Se presentan como una
fractura de trazo simple
transverso en la didfisis del
fémur, con un engrosamiento
enddstico de la cortical
lateral.

Ante sintomas prodrémicos
como dolor funcional se
deben realizar estudios de
imagenes para descartar
fracturas ocultas o trazos
incompletos.

El tratamiento quirdrgico
es un reto dado el riesgo
de complicaciones como

Keywords: Atypical femur fractures, Bisphosphonates, Osteoporosis, Alendronate.

retraso en la consolidacién
o propagacion del trazo de
fractura durante la fijacion.

Introduccion

Los bifosfonatos son una de las
herramientas disponibles para el tratamiento
de la osteoporosis. Con el envejecimiento
de la poblacién, que aumenta la prevalencia
de esta alteracion del metabolismo dseo,
se han incrementado también los efectos
adversos asociados al uso crénico de
bifosfonatos como la osteonecrosis de
mandibula y las fracturas atipicas del
fémur. Las fracturas atipicas en la regidn
subtrocantérica del fémur, que fueron
reportadas inicialmente en 2005 por Odvina
y cols. (1), son de fisiopatologia aun
poco clara. Sin embargo, se conoce que
se asocian a la alteracién en la funcion
osteoclastica que modifica el proceso
normal de remodelacion y lleva a un
aumento de la fragilidad del hueso. En la
actualidad, la cantidad de fracturas por
fragilidad en pacientes con osteoporosis
que se previenen por el uso de bifosfonatos
supera ampliamente la incidencia de
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fracturas atipicas generadas por el uso de
estos medicamentos (2). No obstante, es de
vital importancia conocer las caracteristicas
de estas fracturas, asi como sus posibles
complicaciones, y su tratamiento quirdrgico
y farmacoldgico.

Presentacion del caso

El caso corresponde a una paciente
de 72 de edad, natural y procedente de
la ciudad de Bogotd, con antecedente
de osteoporosis en tratamiento con
alendronato a frecuencia semanal durante
10 afos. Consultdé por dolor de leve
intensidad en el muslo izquierdo que
empeoraba con el apoyo sobre la
extremidad, sin haber presentado ningun
trauma previo. En el estudio de imagenes
de radiografia evidencié un engrosamiento
de la cortical lateral del fémur izquierdo en
la region subtrocantérica y una sospecha de
una fractura unicortical atipica (figuras 1y
2).
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Figura 1. Radiografia en proyeccion AP del fémurizquierdo, donde se evidencia un engrosamiento de la cortical

lateral del fémur izquierdo.
Fuente: los autores.

Ante estos hallazgos de imagenes, la no desplazado a nivel de la regidn
paciente suspendio el uso de alendronato. subtrocantérica de fémur izquierdo en la
En las imdagenes de resonancia se zona del dolor (Figura 3).
confirmd un trazo de fractura transverso
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Figura 2. Radiografia de pelvis en proyeccion AP, donde se evidencia un engrosamiento de la cortical lateral a
nivel subtrocantérico en el fémur izquierdo, sin cambios en el fémur contralateral.

Fuente: los autores.

Sinembargo, antes de ser revalorada con
estos resultados de imagenes la paciente
presenta un trauma de baja energia a nivel
del muslo izquierdo por una caida de su
altura, con posterior dolor, deformidad
en el muslo y limitaciéon para la marcha.
Se tomaron nuevas radiografias donde
se confirmd una fractura subtrocantérica
de fémur izquierdo completa, transversa
y desplazada, con un engrosamiento
peridstico de la cortical lateral a este nivel,
acompanada en la cortical medial por un
pico hacia distal, un hallazgo caracteristico
de las fracturas atipicas de fémur (Figura
4). Se realizé manejo quirdrgico con una
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reduccién cerrada y fijacion interna con un
clavo endomedular anterégrado de fémur
(Figura 5). La paciente inicié rehabilitacion
posterior al procedimiento, recuperando la
marcha y la movilidad completa de cadera
y rodilla. En los seguimientos ambulatorios,
ante la presencia de una fractura atipica en
una paciente con osteoporosis asociada al
uso de antiresortivos, se decidié modificar el
tratamiento de la osteoporosis teriparatide.

Discusion

Los bifosfonatos han demostrado
reducir el riesgo de presentar fracturas por
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fragilidad, en pacientes con osteoporosis,
desde un 50% hasta un 70% (3).
Su mecanismo de accién consiste en
disminuir la capacidad resortiva de los
osteoclastos e inducir su apoptosis (9).
Sin embargo, por este motivo también
alteran la remodelacion o6sea, generando
una menor capacidad de consolidacién de

Fractura atipica de fémur

microfracturas en zonas donde existe alto
estrés mecanico, como a nivel de la cortical
lateral de la diafisis proximal del fémur.
Cuando esto ocurre, como resultado
puede presentarse una fractura por estrés
llamada fractura atipica de fémur (FAF)
(4). Aunque los beneficios del uso de
bifosfonatos superan por 100 veces el

\ \
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Figura 3. Imagen de resonancia magnética en cortes coronales con secuencia STIR (A) y secuencia T2 (B),
e imagenes en cortes axiales en secuencia T2 (C) y sagitales (D), donde se evidencia un engrosamiento del
periostio en la cortical lateral de la region subtrocantérica de fémur izquierdo, a partir de la cual se origina un

trazo de fractura incompleto en sentido transverso hacia la cortical medial.

Fuente: los autores.
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FEMUR KV 68 maAs 15

Figura 4. Imagenes de fémur izquierdo (B) donde se evidencia una fractura atipica de fémur izquierdo,
una fractura subtrocantérica completa transversa sin conminucién, con un pico medial y un engrosamiento
localizado del periostio lateral documentado en estudios previos.

Fuente: los autores.

riesgo de fracturas atipicas, de acuerdo al
analisis de Edwards en 2013 (2), las FAF
se han incrementado con el aumento del
uso de bifosfonatos en osteoporosis. La
incidencia de una FAF en Estados Unidos
se calcula de 0.3 hasta 11 por 100 000
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personas por afio (5, 6). Adicionalmente,
en ajustes por tiempo de exposicion, Dell
encontré que suincidenciaaumentade 1.78
/100 000 pacientes por afio en pacientes
que utilizan bifosfonatos por 0.1 a 1.9 afos,
hasta un 113.1/100 000 pacientes al ano, si
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el uso del medicamento aumenta de 8 hasta
9.9 anos (7).

Recientemente, Black en un analisis
multivariado encontré que el tiempo de
exposicion a los bifosfonatos aumenta
exponencialmente la probabilidad de
presentar fracturas atipicas, ademas de
otros factores como la raza asidtica, el
peso y el uso de corticoides (8). Sin

Fractura atipica de fémur

embargo, concluye que el beneficio de
prevenir fracturas de cadera y vertebrales
por fragilidad supera en gran medida el
riesgo de presentar una FAF, logrando
después de tres afios la prevencion de
149 fracturas por fragilidad de cadera. En
otros estudios este riesgo de FAF parece
elevarse en gran medida después de tres
afos de administracién de bifosfonatos

Figura 5. Radiografias postoperatorias posteriores a reduccidn y fijacion endomedular con un clavo largo de

fémur en proyeccién de pelvis (A).

Fuente: los autores.
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(9, 10). Al suspender la administraciéon de
bifosfonatos este riesgo parece disminuir
rapidamente.

Especificamente, el uso prolongado de
alendronato se ha asociado a las FAF.
De acuerdo al metandlisis de Liu (11),
aunque el alendronato ha demostrado
efectividad a tres afos en la reduccion
de fracturas vertebrales y no vertebrales
en pacientes con osteoporosis, su uso
mayor a cinco afios puede estar relacionado
con el desarrollo de fracturas atipicas. La
fisiopatologia de esta alteracién, de acuerdo
a lo planteado por Allen (12, 13), ocurre
por cambios en la arquitectura ésea que
aumentan ladensidad del hueso, cambiando
la configuracién trabecular y generando
un entrecruzamiento heterogéneo del
coldgeno, lo que hace que el hueso sea mas
propenso a fracturas.

Fractura atipica de fémur

Para el diagndstico de la FAF
actualmente se utiliza la definicion
propuesta por la Sociedad Americana de
Investigacion Osea y Mineral (ASBMR,
por sus siglas en inglés) (Tabla 1) (14).
En general, el criterio mayor para definir
una fractura atipica por radiografias
corresponde a una fractura localizada
en la diafisis del fémur desde la region
distal al trocanter menor hasta la regién
supracondilea, como criterio general que
debe asociarse a cuatro de cinco criterios
mayores.

En general, las FAF se presentan como
un trazo transverso, sin conminucion, con
un engrosamiento enddstico de la cortical
lateral. Existen criterios menores asociados
a las FAF, pero que no se requieren para
del diagndstico. En caso de presencia de
sintomas prodromicos (dolor en el muslo al

Tabla I. Caracteristicas de las fracturas atipicas de fémur establecidas por la Sociedad Americana de
Investigacién Osea y Mineral. [Tomada y adaptada de Githens M, Garner MR, Firoozabadi R. Surgical
Management of Atypical Femur Fractures Associated With Bisphosphonate Therapy. J Am Acad Orthop

Surg. 2018].

Criterios mayores

Criterios menores

e Trauma de baja energia.

e Engrosamiento

e Trazo de fractura transverso
iniciando en la cortical lateral
del fémur.

e Las fracturas completas se
extienden hasta la cortical medial
y pueden asociarse a una espica
medial.

e Ausencia de conminucion o
conminucion minima.

e Engrosamiento del periostio o
endostio de la cortical lateral en
ellugar de la fractura.

generalizado

del grosor de las
corticales.

e Sintomas prodrémicos:
molestia o dolor en
ingle o muslo.

e Fracturas completas
o incompletas
bilaterales
diafisiarias.

e Retraso en la
consolidacion.

Fuente: los autores.
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apoyar la extremidad) suele indicarse
estudio con resonancia magnética, en el
cual se identifican con mayor precision
hallazgos como edema o&seo, trazos de
fracturas ocultas o puede ser mas evidente
el engrosamiento enddstico (15). En caso
de detectar estas fracturas ocultas o trazos
incompletos, ademas de la suspension
del tratamiento con bifosfonatos, la
suplementacién de calcio y vitamina D, la
restriccion de carga de peso y limitacién de
actividad, la fijacion profilactica con clavo
cefalomedular para la prevenciéon de una
FAF completa (16) ha demostrado resultar
en mejores desenlaces y prevencion de
morbimortalidad de estos pacientes (17,
18).

El manejo quirdrgico de estas fracturas
puede representar un reto terapéutico,
considerando la alteracion en la microar-
quitectura 6sea que torna el hueso fragil,
propenso a propagacién de la fractura
durante la fijacion y a complicaciones como
mal reduccién o retraso en la consolidacion
(19).

De acuerdo a lo evaluado por Bogdan
(20), los pacientes con FAF tienen
una alta tasa de no unidén, requiriendo

mayores cirugias de revision y una
probabilidad cuatro veces mayor de
fracturas perimplante. Por lo general,

el implante de eleccién suele ser un
clavo endomedular largo de fémur.
Existen diferentes consideraciones técnicas
importantes para lograr un resultado
quirdrgico 6ptimo. Se debe tener en cuenta
el engrosamiento enddstico a nivel de
la fractura atipica, que puede generar
dificultad en el brocado progresivo y llevar
a una mal reduccién de la fractura por un
brocado excéntrico, que puede ocasionar
perforaciones de la cortical medial o la
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pérdida de la reduccion (19).

Ademas de la mala reduccion, las
FAF pueden generar complicaciones en
su tratamiento como no unién o retraso
en la consolidacién. Para prevenir estas
complicaciones, tedricamente el uso de
aumentacién bioldgica con autoinjertos
permitiria  suplir la alteracion en el
metabolismo &éseo generada por la
inhibicion crénica de los osteoclastos por
los bifosfonatos. Aunque actualmente el uso
de injertos o de proteinas morfogenéticas
O0seas (21, 22) se ha reservado para
cirugias de revision, adn no existe evidencia
suficiente para ser recomendados en la
intervencién quirdrgica inicial. En cuanto
al tratamiento farmacoldgico ante una
FAF, se debe de inmediato suspender la
terapia con bifosfonatos. Asimismo, aunque
no existe ningun estudio aleatorizado
que demuestre su evidencia en términos
de prevencion de complicaciones, se
recomienda suplementacién de 1 200 mg
por dia de suplementacion de calcio y
mantener niveles de vitamina D por encima
de los 30 ng/mL (16).

El uso de teriparatide, por su efecto
anabdlico en el metabolismo dseo, se
ha planteado como un adyuvante en el
tratamiento de las FAF para favorecer la
consolidacion, asi como para prevencién de
nuevas fracturas, evaluandose en series de
casos y estudios de nivel Ill o IV (23, 24).
En la serie de casos de Yeh y cols (25)
demostré mejores desenlaces funcionales
y una consolidacion mas temprana. Se cree
que pueden aumentar la formacion de callo
y reducir el tiempo de consolidacion (20).
Se requiere de estudios de mayor nivel
de evidencia y cantidad de pacientes para
permitir una recomendacién generalizada
sobre uso.
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Conclusiones

El uso de bifosfonatos ha demostrado
disminuir las fracturas por fragilidad en
pacientes con osteoporosis. Aunque los
beneficios en término de prevencion de
fracturas sobrepasan exponencialmente
las complicaciones y efectos adversos,
las fracturas atipicas de fémur son una
complicacion que representa un reto
quirdrgico por las complicaciones asociadas
como retraso en la consolidacién y mala
reduccién.

Se debe hacer seguimiento estricto a
los pacientes con uso de prolongado de
bifosfonatos y sequir las recomendaciones
de las guias y consensos publicados sobre el
tema. El uso de teriparatide podria ser una
alternativa como medicamento anabdlico
para el tratamiento de osteoporosis en estos
casos.
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