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Introducción 
El bajo nivel de masa ósea ha sido asociado a un incremento en el riesgo de 
fracturas.1 La medida de la densidad mineral ósea (DMO) se considera, en 
general, como uno de los indicadores objetivos de riesgo de fracturas más útil. 
Sin embargo, el bajo nivel de DMO es sólo uno entre varios de los factores de 
riesgo que también poseen una parecida capacidad para predecir fracturas. 

Se han desarrollado varias alternativas para medir la DMO, basadas en la 
absorción de la radiación por el esqueleto, que ofrecen medidas cuantitativas de 
la masa ósea. La fortaleza del hueso también depende de la distribución 
geométrica del tejido óseo y de las propiedades de los materiales que lo 
componen. Aunque algunas tecnologías son capaces de ofrecer información 
sobre la estructura del hueso, todavía no han conseguido una aplicación en el 
diagnóstico de rutina y en la evaluación del riesgo de fracturas. 

Definiciones 
El término masa ósea indica la cantidad de tejido mineralizado (hidroxiapatita) 
en el hueso. El término densidad ósea indica la masa de hueso en relación con la 
longitud (g/cm), área (g/cm2) o volumen (g/cm3). La elección de la unidad 
depende de las especificaciones del equipo utilizado. Sin embargo, la unidad 
g/cm3 es generalmente la preferida y tiene la ventaja de ser independiente de las 
dimensiones óseas, eliminando una de las fuentes de error de medida.  

Ya que la hidroxiapatita es insoluble y es difícil efectuar phantoms homogéneos, 
se han utilizado algunas otras sustancias para calibrar los instrumentos de 
medida de la DMO. El material generalmente más utilizado es el fosfato de 
hidrógeno de dipotasio, pero también se han utilizado otros materiales, por lo 
que es difícil comparar las medidas. Para obtener unos resultados comparables 
deberían calibrarse los distintos equipos de medida ósea con la misma sustancia. 

Muchos informes de evaluación sobre tecnologías para la medida de la DMO han 
analizado su capacidad en términos de precisión y exactitud. Una buena 
precisión significa un bajo error aleatorio, de forma que exista una variación 
pequeña entre los resultados de medidas sobre la misma muestra. Una buena 
exactitud significa que el error sistemático es bajo, de forma que la media de una 
serie de medidas sobre la misma muestra se halla próxima al verdadero valor. 
Tanto la precisión como la exactitud de los métodos de medida de la DMO a 
menudo se expresan como coeficientes de variación.  

Las medidas de precisión deberán llevarse a cabo "in vivo", de forma que sean 
adecuadas al medio en el cual debe utilizarse el aparato. Sin embargo, un 
informe emitido por el Swedish Council on Technology Assessment in Health 
Care (SBU)2 señala que para medir la precisión de los métodos de densitometría 
ósea a largo plazo (de 6 meses a varios años) se han utilizado phantomss ya que la 
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variación biológica es demasiado grande para permitir unas medidas "in vivo" 
fiables. La mayoría de los datos disponibles se refieren a medidas efectuadas en 
un período corto. 

La exactitud de los métodos de medida de DMO ha sido habitualmente validada 
utilizando estudios de cenizas. En un estudio de cenizas se valora la densidad de 
los huesos intactos. A continuación, los huesos se reducen a cenizas para 
eliminar el carbono y después se pesan los residuos. La exactitud se expresa en 
términos de diferencia entre los contenidos medidos y los reales de 
hidroxiapatita. 

A continuación se ofrece una información más amplia de estas técnicas analíticas 
de medida. 

Tipos de métodos de medida de DMO 
Se han utilizado varias técnicas para medir la densidad ósea. Su adopción en los 
sistemas sanitarios ha dependido de varios factores, que incluyen no sólo los 
juicios sobre su capacidad analítica, el coste y la sencillez de uso sino también la 
política de pagos de aseguradoras y de otras organizaciones.3

Una de las primeras técnicas ampliamente utilizadas para la medida de DMO ha 
sido la densitometría fotónica de energía simple (DFS), basada en la medida de la 
radiación desde una fuente de radioisótopos, una vez atravesado el antebrazo o 
la muñeca. La densitometría fotónica de energía dual (DFD), es una técnica que 
utiliza dos energías de radiación, es menos precisa pero ofrece la posibilidad de 
efectuar medidas en el fémur y en la columna. 

Actualmente los métodos basados en rayos-X son más utilizados. Tal vez el más 
popular sea la densitometría dual con fuente de rayos-X (DEXA) que posee una 
mejor exactitud y precisión que los métodos anteriores. La densitometría simple 
con fuente de rayos-X (SEXA), el equivalente rayos-x de la DFS, se ha adoptado 
en algunos sistemas sanitarios. La tomografía computadorizada cuantitativa 
(TCC) también ha sido aplicada ampliamente. Puede ofrecer medidas de la 
densidad ósea en la columna, e información sobre la estructura ósea, pero es 
menos exacta que la DEXA, consume más tiempo y descarga una dosis radiactiva 
más elevada. 

Cada vez con más frecuencia se efectúan medidas con tecnología de ultrasonidos 
en el talón y, más recientemente, en otras localizaciones, aunque los datos sobre 
la precisión, exactitud y el valor predictivo de estos métodos todavía son 
relativamente limitados. 

En la Tabla 1 se ofrece un resumen de los métodos de medida de la DMO, 
mostrando los principios de funcionamiento y su utilización. 

Además de la atención suscitada por las tecnologías de medida de la DMO, 
existe un gran interés en la medida de la formación/resorción del hueso 
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utilizando marcadores del metabolismo óseo en orina y en suero. 2 Tales estudios 
todavía están en fase experimental o de desarrollo y pueden ser importantes en 
la evaluación del riesgo de fracturas, tanto si son utilizados solos como si se 
combinan con técnicas de densitometría ósea. 

Tabla 1: Métodos utilizados en la  medida de la densidad ósea 

Método Principio Estado 

Densitometría fotónica de 
energía simple 
(DFS)  

Basada en la medida de la 
radiación gamma desde una 
fuente de radioisótopos una 
vez atravesado el antebrazo o 
muñeca. 

Ha sido ampliamente utilizada 
Limitada a la medida de las 
extremidades/muñeca/talón. 
Reemplazándose ahora por 
métodos basados en rayos-X 

Densitometría fotónica de 
energía dual 
(DFD) 

Medida de la radiación en dos 
niveles de energía desde una 
fuente con uno o dos isótopos 
radioactivos 

También ampliamente 
utilizada. Capaz de medir la 
parte axial del esqueleto. Más 
cara y con una exactitud menor 
que la DFS. 
Actualmente de uso limitado, 
preferiéndose los métodos 
basados en rayos-X 

Fotodensitometría Medida de la absorción de la 
imagen ósea de rayos-x 

No es muy utilizada, sujeta a 
interferencias a causa de los 
tejidos blandos y al sistema de 
procesado de la película 

Densitometría simple con 
fuente de rayos-X 
(SEXA) 

Medida de la radiación desde 
una fuente de rayos-X en 
partes periféricas del esqueleto. 
Parecido al DFS 

Utilizada en varios sistemas 
sanitarios. Comparativamente 
de popularidad limitada, 
debido posiblemente a la 
mayor versatilidad de la DEXA 

Densitometría dual con fuente 
de rayos-X  
(DEXA). 

Parecido al DFD, pero utiliza 
un tubo de rayos-x en lugar del 
radioisótopo como fuente de 
radiación 

Ampliamente utilizada; en la 
actualidad es el método 
habitualmente utilizado en 
varios países para las 
indicaciones comunes de la 
DMO 

Tomografía computadorizada 
cuantitativa 
(TCC) 

Utilización del escáner CT para 
medir la absorción de rayos-X. 
Desarrollados los métodos de 
energía dual y simple 

El método de energía simple se 
aplica bastante en algunos 
países y se sigue usando en 
atención rutinaria. El método 
de energía dual es poco 
utilizado en el trabajo habitual 
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Tabla 1: (continuación) 

Método Principio Estado 

Ultrasonidos Generalmente mide la 
atenuación de la energía de los 
ultrasonidos y la velocidad del 
sonido en el hueso del talón. 
Más recientemente se ha 
aplicado en los huesos de la 
pierna. 

Existe una disponibilidad 
comercial amplia y un 
aumento en su utilización. 
Necesita una validación 
posterior de su funcionamiento 

Imágenes de resonancia 
magnética 
 (IRM) 

Medida de los tiempos de 
relajación T2 de determinados 
elementos en imágenes axiales 

En fase de investigación. Es 
probable que continúe siendo 
costosa y que permanezca en el 
campo de la investigación. 

Biopsia Extirpación de tejido para el 
estudio de los cambios 
metabólicos 

Importante en el diagnóstico 
de la osteomalacia y no 
aplicable a la osteoporosis 

Análisis de activación de 
neutrones 

Medida de radiación gamma 
producida en el calcio tras la 
radiación del cuerpo con 
neutrones 

Coste más elevado, método en 
fase de investigación  

Dispersión del conto Medida de fotones dispersos, 
generalmente utilizando una 
fuente radioisotópica 

En fase experimental, no 
utilizada en la atención 
rutinaria 

Fuentes: Referencias 2, 4 
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Características de los métodos de medida de la DMO 
En la Tabla 2 2, 4-10 se presentan algunas de las características de las tecnologías 
que han sido ampliamente utilizadas en la medida de la DMO. Los datos sobre 
exactitud y precisión proceden de diversos tipos de estudio con distintos 
tamaños de muestras. Los datos tienden a reflejar más la eficacia que la 
efectividad.

Una consideración importante es que la precisión de un método a largo y a corto 
plazo será distinta. Esto no siempre se manifiesta en los resúmenes incluidos en 
algunas de las evaluaciones. En el informe SBU 2 los datos indican que muchos 
estudios fueron efectuados en un período de semanas o pocos meses. La 
precisión a largo plazo será de mayor utilidad en las aplicaciones clínicas 
habituales, siendo una deficiencia la ausencia de datos "in vivo". Unicamente se 
ha realizado un limitado número de estudios sobre exactitud. Éstos generalmente 
han utilizado tamaños de muestra pequeños y se han basado en medidas "in 
vitro" (estudios de cenizas). Por lo que no está clara la relación de tales estudios 
con la exactitud real de los métodos DMO en el medio clínico. 

Este resumen ilustra la mejora en la precisión de la DEXA y SEXA en 
comparación con otros métodos, y la limitada exactitud de todas las 
modalidades. Serán necesarios nuevos estudios para definir el valor de los 
métodos de ultrasonidos, cuya capacidad predictiva es aún incierta. 11

Un estudio retrospectivo ha demostrado que la densidad ósea medida por 
ultrasonidos en el calcáneo es tan buena en la predicción de la fractura de cadera 
como las medidas DFS y DEXA en la cadera. 12 Sin embargo, Massie y col.13 al 
comparar la DEXA de la columna y la cadera con la medición de ultrasonidos en 
el talón descubrieron que el sistema de ultrasonidos era un mal predictor de la 
DMO de la columna y la cadera. Un informe más reciente14 indicaba que las 
correlaciones entre la medición ultrasónica del calcáneo y la DEXA de la columna 
y fémur proximal no son lo suficientemente elevadas como para pronosticar con 
fiabilidad la DMO en la columna o fémur a partir de los resultados de 
ultrasonidos. El estudio concluía que la utilidad de los ultrasonidos tendrá que 
ser todavía definida en su totalidad, y que sería prematuro su uso en aplicaciones 
de cribado. 
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Tabla 2:  Características de los métodos de medida de la DMO utilizados habitualmente. 

Método Exactitud 
(CV %) 

Precisión 
(CV %) 

Tiempo de 
scan (min) 

Radiación 
dosis (mrad) 

Comentarios 

DFS 2 - 8 2 - 5 5 - 15 2-5 Sencillo, relativamente 
barato, baja exposición a 
la radiación. El deterioro 
de la fuente afecta al 
rendimiento 

DFD 3-10 2 - 6 20 - 45 5 - 20 Generalmente utilizado 
para las medidas de la 
columna y cadera. Un 
poco lento. El deterioro de 
la fuente afecta al 
rendimiento 

SEXA 5 1 10 -20 5 -10 El equivalente rayos-X de 
la DFS; generalmente 
menos popular que la 
DEXA 

DEXA 2 - 10 1 - 3  3 - 10 3 -5 Fuente de rayos-X simple 
con dos energías. Mayor 
flujo fotónico que las 
fuentes radionúclidas; 
configuración del detector 
perfeccionada 

TCC 5 - 15 2 - 6 10 - 15 200 - 1500 Capaz de medir la 
estructura ósea. Necesita 
medir  las normas de 
calibración 
simultáneamente con el 
paciente 

Ultrasonido 20 2-4 5 Nil Potencial para medir la 
estructura ósea 

Fuente: referencias 2, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10 
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Selección del lugar de medida 
El coste del equipo necesario y el grado de exposición a la radiación son 
consideraciones que pueden influir en la elección del lugar de medida, sin 
embargo el aspecto más importante es la capacidad para indicar el riesgo de 
fractura. 4 No existen suficientes datos de tipo longitudinal para establecer qué 
técnica o qué zona esquelética es la mejor para cuantificar la masa ósea o medir 
las tasas de pérdida ósea. 

Todavía existe la polémica sobre si es necesario medir la densidad ósea en una 
zona específica para predecir el riesgo de fractura en esa zona. El Center for 
Health Care Technology (CHCT) cita varios estudios en los que se concluye que 
el riesgo de fractura de columna o cadera puede ser pronosticado por medio de 
la densitometría ósea en las extremidades.4 El informe CHCT plantea que la 
posibilidad de medir la densidad ósea de una única zona y utilizarla como 
evaluación del riesgo general de fracturas para el resto de localizaciones es de 
gran importancia práctica. Tal planteamiento podría eliminar las medidas en 
múltiples localizaciones realizadas por algunos médicos, e insistir menos en la 
habilidad de la técnica para medir en una zona concreta. 

Según un meta-análisis realizado por SBU 11 las medidas en la cadera para 
predecir fracturas de cadera, y en la columna para pronosticar fracturas 
vertebrales ofrecen mayores riesgos relativos que las medidas en otros lugares. 
La significación práctica de tales hallazgos requiere una consideración más 
amplia.

Implicaciones de la capacidad de medida 
Algunos de los informes de evaluación que tratan la DMO mencionan que es 
necesaria una buena precisión si se va a utilizar una técnica para medidas en 
serie y una buena exactitud si un método debe diagnosticar adecuadamente un 
caso concreto, y en las aplicaciones de cribado. Este punto merece una mayor 
atención. En el marco clínico, la decisión para el manejo de un paciente será 
tomada generalmente sobre la base de un único resultado a partir de un examen 
de DMO (ignorando la contribución del diagnóstico clínico). En la práctica, habrá 
que tener en cuenta tanto la exactitud como la precisión del método para que el 
resultado de una única medida clínica sea aceptablemente fiable. 

El hecho de que no se disponga de datos de precisión y exactitud "in vivo" 
durante períodos prolongados de ningún método de uso habitual, hace que se 
planteen dudas en cuanto a la verdadera fiabilidad en el medio clínico. Los datos 
disponibles ofrecen una base razonable para elegir entre los distintos métodos, 
pero no dejan de ser estimaciones optimistas sobre su capacidad diagnóstica en 
situaciones de rutina. 
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Las tecnologías de medida de la DMO, distan mucho de ser ideales como 
instrumentos de medida, especialmente si se contemplan para la realización de 
un cribado. Un informe australiano efectuado por el Consejo Asesor de 
Tecnología para la Sanidad Nacional 5 sugería como improbable que la DFS 
detectara con una sensibilidad o especificidad superior al 75% a aquellas 
personas con riesgo de fractura de columna o cadera. Para una población de 
80.000 (cifra aproximada de mujeres australianas de 50 años de edad), de las que 
10.000 mostraban una densidad ósea lo suficientemente baja como para indicar la 
terapia, la DFS no pudo identificar una densidad ósea baja en 2.000 personas y 
además clasificó de forma incorrecta a 18.000 personas como mujeres que 
podrían beneficiarse de una terapia. La técnica debería tener una sensibilidad del 
87,5% para que la mitad de las identificadas como de riesgo estuvieran de hecho 
en esa categoría. La sensibilidad estimada de los métodos actuales es 
notablemente inferior a esa cifra 11.

Otra de las limitaciones de las diversas técnicas, en términos de su capacidad 
analítica, es el hecho de que no sea factible hacer un seguimiento con las pruebas 
de DMO durante períodos cortos de tiempo. Varias agencias de evaluación de 
tecnologías sanitarias han resaltado este aspecto. 

ANDEM en su informe de 1991 8 apuntaba que el mejor resultado disponible 
ofrecía una reproductibilidad del 1%, lo cual implicaba un intervalo mínimo de 
1,4 años entre las pruebas para detectar una pérdida ósea del 2% 
(correspondiente a la media de pérdida anual en mujeres normales al comienzo 
de la menopausia). En la revista "Effective Health Care" (UK)15 se indicaba que 
"debido a que el margen de error ofrecido en la medida de la masa ósea por la 
DEXA es de la misma magnitud que la tasa anual de pérdida ósea, obtener 
estimaciones razonablemente precisas de la tasa de pérdida para la totalidad de 
la población requeriría realizar el seguimiento durante aproximadamente cuatro 
años". Un estudio más reciente que trata la TCC ha sugerido que un seguimiento 
adecuado para el hueso trabecular requiere intervalos de al menos tres a cinco 
años para diferenciar entre las distintas tasas de pérdida. 16

En la Tabla 3 se enumeran varias estimaciones publicadas por agencias de 
evaluación. Éstas ilustran las limitaciones de la DMO en el marco clínico. Los 
intervalos mínimos serán más amplios en la práctica que los sugeridos por estos 
datos. Según sugiere el Center for Health Care Technology, 4 intervalos como los 
mostrados en la Tabla 3 se calculan partiendo de que la exactitud del aparato es 
invariable. No es probable que éste sea el caso, especialmente cuando se está 
considerando el empleo de un instrumento de medida a lo largo de un período 
de tiempo prolongado. La exactitud se verá afectada por los cambios en el 
funcionamiento del aparato, por la actuación del personal y por las características 
fisiológicas. (Además, los controles consecutivos podrían ser realizados en 
distintos establecimientos). 
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Según se indica en la Tabla 2, la exactitud de los métodos de medida de la DMO 
no es alta. El informe SBU 2 sugiere que los métodos de medida utilizados en la 
actualidad tienen una exactitud en torno al 10% (CV). Esta exactitud debería ser 
superiora un 2-4% para identificar a las personas con riesgo de fractura. 

La desviación estándar del error total de un método de medida de DMO, 
teniendo en cuenta tanto la precisión como la exactitud, podría ser en la práctica 
una medida más útil. Tal información no parece estar fácilmente al alcance. Los 
métodos basados en el seguimiento de personas durante un largo período de 
tiempo se complicarán debido a los cambios de la concentración mineral ósea y 
de la distribución de grasa durante ese período. 6 Una alternativa sería medir el 
rendimiento de una técnica (precisión, exactitud y desviaciones estándar del 
error total) en diversos centros, en vez de apoyarse en datos procedentes de 
estudios que incluyen un único aparato de medida de DMO. 

Tabla 3: Intervalos requeridos para detectar con fiabilidad la pérdida de masa ósea a lo largo 
del tiempo (a) 

Agencia (b) Coeficiente de 
variación (CV, %) 

Pérdida ósea estimada 
(%) 

Intervalo del 
seguimiento de la 

medida (años) 

SBU 1 3 1,0 

CHCT 1 3 0,9 

ANDEM 1 2 1,4 

CHCT 1 1 2,8 

SBU 5 3 4,7 

CHCT 5 3 4,4 

CHCT 5 1 13.3 

(a) Estimaciones en base a que la exactitud sea constante 
(b) Fuentes: Referencias 2, 4, 8 
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(c) Planificación del tiempo para un seguimiento fiable de la medida de masa ósea  

El informe OHTA de 1986 describía como factores desfavorables para el 
rendimiento de la DFD, la distribución desigual del tejido adiposo alrededor de 
la columna y el partir de una situación de base inadecuada (un error en las 
medidas de columna vertebral de un 20% o más). Otros factores que también son 
aplicables a otros métodos son la variación en la posición de los pacientes 
(mencionado en algunas evaluaciones), una calibración inadecuada y el hecho de 
que los controles de calidad no son muy buenos. 

En un informe elaborado por un grupo de estudio de la Organización Mundial 
de la Salud (OMS) se estimó que los requisitos que se exigían para medir la DMO 
en un cribado utilizando un único test, que incluían la rapidez, fiabilidad, baja 
dosis radiactiva y un bajo error en la exactitud, eran ampliamente satisfechos por 
la DFS y DEXA, y en menor grado por la DFD y la TCC. 17 A partir de los datos 
disponibles en el presente análisis, tales conclusiones parecen optimistas. 

Necesidad de un control de calidad 
Los informes del Grupo Consultor de Tecnología Sanitaria Nacional australiano 5, 

7 plantean la necesidad de un perfecto control de calidad de los servicios de 
medida de la DMO, y sugieren la necesidad de alguna forma de acreditación 
(alternativa que hasta la fecha no se ha adoptado). El control de calidad debería 
incluir unos procesos diarios de estandarización y calibrado, un mantenimiento 
regular y una atención cuidadosa en la colocación del paciente. El Centro para la 
Tecnología Sanitaria4 indica también la necesidad de un estricto control de 
calidad, incluyendo los procedimientos de estandarización y calibrado y el 
consenso en cuanto a los métodos de colocación. Quienes publiquen resultados y 
clasificaciones normalizadas deberían describir minuciosamente la técnica 
utilizada. Gluer y col.18 han esbozado un concepto de control de calidad en el 
contexto de los ensayos clínicos que podría ser de gran ayuda en las aplicaciones 
más habituales de medida de la DMO. 

El calibrado y estandarización de los aparatos para medir la DMO es una 
empresa compleja que requiere mayor atención ya que entre los fabricantes 
existe poco acuerdo. Incluso con los instrumentos calibrados según las 
instrucciones de los fabricantes, los valores aportados por la DFD o la DEXA a 
partir de las imágenes de la columna han diferido hasta en un 16% debido a 
diferencias tanto en la masa ósea como en la zona ósea de más del 8%.4, 19 No 
existe una normativa industrial ampliamente aceptada que favorezca una 
comparación de máquina a máquina. Los usuarios de los aparatos de medida de 
la DMO deben adoptar un procedimiento uniforme para calibrar y estandarizar 
los aparatos, con métodos de control de calidad que utilicen una prueba de 
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referencia aceptada. En la actualidad se ha utilizado el European Spine Phantom 
para calibrar el equipo en varios experimentos con medicamentos y puede que 
llegue a ser más útil gracias a su uso habitual. Pearson y col.20 han descrito su uso 
en un procedimiento de calibrado cruzado de aparatos de densitometría ósea, 
indicando que en algunas máquinas (una minoría) se observa una importante 
inestabilidad con el paso del tiempo. 

Un problema que se acrecienta con el uso de máquinas portátiles de menor coste 
es la falta de disponibilidad de medios técnicos adecuados para el control de 
calidad en centros más pequeños, incluidas las consultas de médicos. 

Coste de las pruebas 
Las diferencias entre países en cuanto a políticas de financiación y reembolso de 
las pruebas de medida de la DMO, hacen difícil comparar los datos sobre costes 
entre los diversos sistemas de atención sanitaria. En la Tabla 4, se describen los 
datos sobre costes citados por el Centro para la Tecnología Sanitaria en EE.UU. 

La DFS y la DEXA tienden a ser más baratos que la DFD y la TCC. Los aparatos 
de ultrasonidos también pueden ser baratos, con un coste de adquisición del 
orden de $25.000. 

En el caso de la TCC, la utilización del aparato para funciones diferentes a las de 
la densitometría ósea podría ser un factor que complicara el cálculo de los costes.

Tabla 4: Datos de los costes para pruebas de medida de DMO en EE.UU. 
Método Coste equipo 

($US ‘000) 
Costes de exploración 
($ US) 

DFS 20-30 50-150  
DFD 30-65 150-300  
TCC 5-15 a 150-400  
DEXA 60-100 150-300  

a. Adaptación de un escáner CT ya existente; los costes se refieren al software y phantoms.

Fuente: referencia 4 

Otros planteamientos 
Ultimamente se están utilizando los ultrasonidos para medir preferentemente la 
tibia y no el talón. La fragilidad se evalúa midiendo la velocidad del sonido a lo 
largo de la capa cortical del hueso. En publicaciones recientes se ha descrito una 
precisión superior al 1% y una buena capacidad para diferenciar a mujeres 
posmenopáusicas sanas y con osteoporosis, con alrededor de un 20% de falsos 
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positivos. Un análisis preliminar de esta tecnología realizado por la Unidad de 
Evaluación de Tecnologías Sanitarias del Departamento de Sanidad de Alberta 21

sugería que sería necesario realizar investigaciones sobre la efectividad para el 
diagnóstico y control de la osteoporosis realizando ensayos aleatorizados, 
durante períodos más largos y utilizando un mayor número de sujetos.

Actualmente se dispone de versiones tanto de la DEXA como de la TCC, para su 
utilización en extremidades, tanto en medidas del antebrazo como del talón. 
Aunque los fabricantes defienden su alta reproductibilidad, se necesitan más 
datos sobre su comportamiento a partir de estudios adecuadamente diseñados. 
Las medidas realizadas en antebrazo con cualquiera de las dos técnicas serían, 
por ahora, de dudosa utilidad para evaluar la densidad ósea de otras zonas 
clínicamente más importantes. 

Algunas consideraciones sobre el uso clínico de los métodos de 
medida de DMO 
Según lo indicado por el CHCT, "existe una tendencia creciente a definir la 
osteoporosis en términos de un "continuo de densidad ósea”, con mayor riesgo 
de fracturas en aquellas personas con valores de densidad absoluta más bajos, en 
vez de considerar la existencia de osteoporosis dentro de la dicotomía 
fractura/sin fractura" 4. Además, cuando la medida de DMO se realiza en la 
práctica cotidiana de los servicios sanitarios los resultados se comparan con unos 
valores deseables que reflejan una masa ósea mínima aceptable. 

Incluso con buenos rendimientos técnicos, en la práctica clínica habitual hay 
constancia de cifras importantes de falsos positivos y falsos negativos. El valor 
predictivo de las medidas de DMO estará influido por la capacidad analítica de 
los métodos, y por la asignación de muchas mujeres a categorías erróneas con 
respecto a su riesgo de fracturas. 

Tales dificultades se verán incrementadas debido a las diferencias en los valores 
medios poblacionales de masa ósea entre los grupos étnicos y entre otros grupos 
de personas. Por ejemplo, Tobias y col. 22 presentaron un informe en el que se 
indicaba que la DMO en la población asiática era inferior a la de referencia 
obtenida para la población caucasiana. Sugerían que la evaluación del riesgo de 
fracturas en mujeres asiáticas si se comparaban con la DMO de esa población de 
referencia podía tener una validez limitada debido a la influencia del tamaño del 
esqueleto en dichas medidas. 

Las consecuencias que podrían derivarse de las limitaciones analíticas en las 
decisiones a tomar con los pacientes podrían ser importantes y requerirían mayor 
atención. Un punto a tener en cuenta es si todas las usuarias de estas tecnologías 
conocen las limitaciones técnicas de estos métodos, y por tanto su capacidad para 
efectuar una diferenciación clínicamente útil. 
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En general, sería útil una información más amplia sobre la relación de los datos 
de medida de DMO con las decisiones clínicas que se toman ante los pacientes. 
Parece que existen algunas incertidumbres en relación al peso atribuido a los 
resultados de la DMO en comparación con el que tiene el examen y el juicio 
clínicos. 

Conclusiones 
Según la revisión de los informes de evaluación y de la literatura reciente que ha 
sido realizada en la preparación de este documento, deben destacarse los 
siguientes puntos. 

Actualmente, la DEXA es un método ampliamente extendido para medir la 
densidad ósea, y es asimismo el método más comúnmente utilizado para 
este propósito en diversos sistemas sanitarios.  
Los métodos de ultrasonidos están experimentando un creciente uso, pero 
su capacidad analítica requiere todavía una mejor validación. 
La información sobre la estructura del hueso todavía no ha encontrado 
aplicación en la utilización clínica habitual de la medida de la DMO.  
Es fundamental un escrupuloso control de calidad en los servicios de 
medida de la DMO. Los usuarios deben estar informados de la falta de 
estándares en la industria.  
La capacidad analítica de todos los métodos está poco definida en el marco 
de la práctica clínica habitual. Los datos publicados sobre precisión y 
exactitud suelen obtenerse de estudios limitados en centros con gran 
experiencia en la DMO. Probablemente ofrecen apreciaciones optimistas 
sobre la capacidad diagnóstica de los métodos de medida de la DMO en la 
atención sanitaria habitual.  
Dadas las limitaciones en su capacidad analítica, las usuarias de las 
tecnologías de medida de la DMO deberían estar informadas de la gran 
cantidad de falsos positivos y falsos negativos que se producirán si las 
mujeres son evaluadas frente a un valor de referencia de densidad ósea 
mínima aceptable. Tales dificultades se verán agravadas si no se tienen en 
cuenta los distintos valores de referencia que se precisan para algunos 
grupos étnicos.  
El intervalo mínimo entre las mediciones de control de densidad ósea en 
mujeres con una tasa normal de pérdida ósea es al menos de un año, y 
quizás de dos años en la mayoría de los casos habituales.  
Convendría profundizar en un trabajo más amplio con el fin de establecer 
el rendimiento de los métodos de medida de la DMO en la práctica 
habitual, teniendo en cuenta tanto la precisión como la exactitud. 
Asimismo sería deseable para las usuarias que se definieran los niveles 
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necesarios de actuación analítica en cada una de las distintas aplicaciones 
de las medidas de DMO.  
Se debería conceder mayor atención a la relación entre los resultados de la 
DMO y las decisiones posteriores en la gestión de los pacientes. En muchas 
situaciones clínicas el papel de la medida de la DMO podría ser bastante 
limitado. 
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Antecedentes 

La osteoporosis desde un punto de vista histológico significa significa "hueso poroso". Esa 
situación se da cuando el tejido óseo es relativamente normal pero se halla en poca 
cantidad.1 En la práctica, la osteoporosis se define generalmente como un estado 
caracterizado por una baja masa ósea y un deterioro de la microarquitectura del tejido 
óseo, que conduce a un incremento de la fragilidad ósea y consecuentemente a un 
aumento en el riesgo de fracturas futuras.2 Recientemente, en un informe editado por un 
grupo de estudio de la Organización Mundial de la Salud (OMS) se sugería que la 
osteoporosis fuera definida como un valor para la densidad mineral ósea (DMO) o para el 
contenido mineral óseo (CMO) de 2,5 más desviaciones estándar (DS) por debajo de la 
media de adultos jóvenes, y la osteopenia como un valor para la DMO o CMO de más de 
1 DS por debajo de la media de adultos jóvenes, pero menos de 2,5 DS por debajo de este 
valor.3

Cualquiera que sea la definición de osteoporosis la aparición de fracturas va a depender 
de otros factores, como la cantidad de pérdida ósea, la frecuencia y tipo de caídas y la 
esperanza de vida.4 Cuando la osteoporosis se manifiesta clínicamente como fractura, 
pasa a ser un problema de salud importante. Las fracturas de cadera son las más graves y 
son la consecuencia más importante y costosa de la osteoporosis (en términos de 
morbilidad, de mortalidad y económicos).La Oficina Estadounidense de Evaluación de 
Tecnologías estimó que en 1991 se habían producido en su país, cerca de 300.000 casos de 
fractura de cadera con un coste total asociado en torno a los 5 billones de dólares 
americanos, que incluian la atención domiciliaria y los servicios de atención sanitaria 
públicos y privados.5 Cooper y col. estimaron que la cifra de fracturas de cadera que 
anualmente se produce en el mundo aumentará desde 1,66 millones en 1990 a 6,26 
millones hacia el año 2050.6

La osteoporosis es un problema particularmente importante en mujeres menopáusicas. 
Después de la menopausia existe un acusado descenso en la densidad mineral ósea, con el 
consiguiente aumento en el riesgo de fracturas. Se piensa que esta pauta está relacionada 
con la reducción de los niveles de estrógenos en estas mujeres y no exclusivamente con la 
edad, ya que el patrón de descenso de la masa ósea es distinto para los hombres durante 
las mismas edades.7

Es difícil asegurar cuántas mujeres pueden ser consideradas osteoporóticas. Una 
aproximación para conocer la prevalencia de osteoporosis sería el número de fracturas 
producidas por traumatismos ligeros. Otra forma de hacerlo es adoptar un punto de corte 
concreto para la densidad mineral ósea por debajo del cual las mujeres sean identificadas 
como osteoporóticas. En Suecia se producen anualmente unas 18.000 fracturas de cadera 
en mujeres de más de 50 años, pero es más bien improbable que todas ellas sean el 
resultado de la osteoporosis. La utilización de valores umbral de densidad ósea para 
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definir la osteoporosis, según lo indicado en el informe de la OMS, tiene unas 
implicaciones profundas ya que puede definir qué parte de la población ha de ser 
considerada como osteoporótica y, por tanto, potencialmente elegible para una 
intervención. Utilizando los datos oficiales suecos que describen los valores de densidad 
ósea en la cadera, el número de mujeres en Suecia en edades comprendidas entre 40 y 89 
años que podría catalogarse con una baja densidad mineral ósea varía entre cerca de 
300.000 (14% de mujeres entre 40 y 89 años) y más de 1.000.000 (52% de mujeres entre 40 y 
89 años), dependiendo del valor del punto de corte especificado. (Tabla 1)8

Informes sobre las aplicaciones de la medida de densidad mineral 
ósea

En los últimos diez años, diversas organizaciones de todo el mundo han publicado varios 
informes que analizan el uso de la medida de densidad ósea (MDO). Se ha estudiado su 
uso en diversas aplicaciones como el diagnóstico de la osteoporosis, el control y 
seguimiento en mujeres con un diagnóstico ya confirmado de osteoporosis, el control a 
pacientes que están siendo tratadas con medicamentos que pueden alterar el metabolismo 
óseo, como los corticoesteroides, o a personas con problemas de salud que puedan alterar 
la masa ósea, como la anorexia nerviosa o el hiperparatiroidismo. También se ha utilizado 
para identificar a personas con baja densidad ósea y con alto riesgo de fracturas.  

Se ha realizado una encuesta entre las organizaciones de distintos países que han 
elaborado informes respecto a las aplicaciones de la densitometría ósea y sus resultados 
han sido resumidos en otras publicaciones.8,9 Asimismo se han identificado un total de 24 
informes en la literatura y a través de contactos personales, entre los que se incluyen 
informes de síntesis producidos por las agencias de evaluación de tecnologías sanitarias, 
informes de conferencias de consenso y análisis de grupos de expertos. En este caso se 
pidió a cada encuestado que especificara la organización que elaboraba el informe así 
como datos sobre el propio estudio con respecto a la metodología, la fuente de datos y el 
objetivo principal.  

Analizadas las respuestas obtenidas en la encuesta (N=22), no se apreciaba un claro 
consenso respecto a las distintas aplicaciones de la densitometría ósea. Al considerar las 
respuestas conjuntamente, la aplicación de la densitometría ósea para el diagnóstico de la 
osteoporosis fue apoyada por 11 informes (65%). Siete de ellos (44%) apoyaban la 
aplicación de la MDO en el control y seguimiento de las pacientes a las que previamente 
se les había diagnosticado la enfermedad y 10 informes (59%) respaldaban su uso en el 
control y seguimiento de las pacientes que recibían un tratamiento que pudiera afectar a 
su densidad ósea.

Las recomendaciones sobre las aplicaciones de cribado de la MDO variaban en función 
del grupo de población objeto del estudio. Ninguno de los informes respaldaba la 
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densitometría ósea para el cribado en la población general de personas asintomáticas con 
la finalidad de identificar a aquéllas que tuvieran una baja densidad ósea y un alto riesgo 
de sufrir fracturas. Sin embargo, 5 informes (25%) apoyaban su uso en el cribado de 
mujeres menopáusicas asintomáticas para identificar a aquéllas que tuvieran una baja 
densidad ósea. Ocho informes (57%) apoyaban la aplicación de la MDO en el cribado de 
mujeres menopáusicas asintomáticas con múltiples factores de riesgo para la osteoporosis 
(además del hecho de ser menopáusicas) para identificar a aquéllas que tuvieran una baja 
densidad ósea y un riesgo elevado de sufrir fracturas. Doce informes (71%) respaldaban el 
uso de la MDO para el cribado de mujeres que dudan en someterse a la terapia hormonal 
sustitutiva y que aceptarían el tratamiento en el caso de que se les determinara una baja 
densidad ósea. 

En general, las conclusiones de los informes producidos por las agencias gubernamentales 
y agencias públicas sin ánimo de lucro son más conservadoras respecto a las aplicaciones 
de la densitometría ósea (ej., pocos informes apoyan aplicaciones concretas) que las 
conclusiones de otro tipo de organizaciones. Debido al pequeño número de encuestados, 
esta tendencia solamente alcanzó niveles de significación en relación a la elección de 
mujeres para tratarse con tratamiento hormonal sustitutivo (THS) (p<0,05). Asimismo, las 
conclusiones tienden a ser más conservadoras en los informes que han sido definidos 
como revisiones sistemáticas (aunque los métodos no estuvieran especificados en los 
informes) en comparación con las revisiones narrativas o informes de grupos de expertos 
o conferencias de consenso. Estas diferencias alcanzaron niveles de significación 
estadística en relación a la monitorización de pacientes que reciben THS, en relación al 
cribado de mujeres menopáusicas y en el cribado de las que dudan en someterse al THS 
(p<0,05). 

Evaluación del riesgo de fractura 

Es importante distinguir entre la densitometría ósea como un medio diagnóstico o como 
una herramienta que sirva para establecer un pronóstico.3,10 Como herramienta de 
diagnóstico, la densitometría ósea ofrece información sobre la presencia o ausencia de la 
osteoporosis, sea cual fuere su definición. Las medidas tradicionales de sensibilidad 
(proporción de personas que la densitometría ha identificado como enfermas entre las que 
verdaderamente tienen la enfermedad), especificidad (proporción de personas que la 
densitometría ha identificado como sanas entre la que no tienen la enfermedad) y valor 
predictivo positivo (proporción de personas que verdaderamente están enfermas entre las 
que han sido identificadas como tales por la densitometría) podrán ser utilizadas para 
calificar la exactitud de la densitometría ósea.11 Generalmente, estos resultados se 
representan en una tabla de dos por dos, en la que se muestran las cifras de los hallazgos 
positivos y negativos (verdaderos y falsos) que son generadas por la prueba. A partir de 
esa tabla se puede calcular el valor predictivo o la razón de verosimilitud. 
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Sin embargo, la MDO como herramienta para la predicción, depende de la probabilidad 
de los futuros acontecimientos adversos (fracturas) que están relacionados con los valores 
actuales de DMO. En esta situación, las características de sensibilidad y especificidad de la 
prueba no se refieren a la presencia o ausencia de la enfermedad en el momento de la 
prueba, sino más bien a la proporción de personas que en el futuro tendrán o no fracturas. 
La sensibilidad será la proporción de personas que tendrán fracturas y que han sido 
correctamente identificadas por la prueba; la especificidad será la proporción de personas 
que no tendrán fracturas y que han sido correctamente identificadas por la prueba; y el 
valor predictivo positivo será la proporción de personas identificadas como de alto riesgo 
y que tendrán fracturas en ausencia de intervención. La razón de verosimilitud indica la 
probabilidad de hallar un valor bajo de densitometría ósea en una persona que en el 
futuro tendrá fracturas comparada con la de otra persona que en el futuro no las tendrá. 

La densidad ósea es uno más de entre los distintos factores de riesgos de fracturas12. Es 
asimismo una variable relativamente fácil de medir, y en los estudios de cohorte y en los 
casos y controles prospectivos se ha demostrado una relación inversa entre la DMO y el 
riesgo de fracturas. No obstante, la DMO es una variable de distribución continua, y su 
relación con el riesgo es logarítmica. Los valores umbrales de densidad ósea por debajo de 
los cuales se producirán fracturas o que permiten identificar a una mujer como de alto 
riesgo para sufrir fracturas son inciertos.10

La fractura es la principal medida de resultados para valorar la osteoporosis y la 
efectividad de las intervenciones asociadas en su manejo. La DMO se utiliza como un 
indicador de la osteoporosis y para ello se requiere la definición de un valor por debajo 
del cual una mujer pueda ser identificada como osteoporótica. 

Por otra parte, no hay evidencia alguna de que la pérdida ósea en sí misma vaya a 
producir necesariamente ningún síntoma, y algunas personas con baja densidad ósea 
nunca sufrirán ningunafractura.3

Riesgo presente de fractura 

El riesgo de sufrir una fractura en un período muy corto de tiempo viene determinado 
por el estado actual de la fragilidad esquelética y por la probabilidad de que se produzca 
un traumatismo, principalmente producido por caídas.1 El estado actual de la fragilidad 
esquelética puede, en alguna medida, ser evaluado directamente utilizando la 
densitometría ósea y más indirectamente teniendo en consideración otros factores como el 
aumento de la edad, la baja actividad física, las fracturas anteriores o el hipertiroidismo. 
Es importante indicar que la MDO es una medida del CMO, que es considerado como 
una dimensión más de la fuerza ósea, aunque importante. El riesgo de caídas depende de 
varios factores tales como la reducción de la percepción visual, el descenso auditivo y el 
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uso de medicamentos. Aunque el riesgo de caídas aumenta con el número de factores de 
riesgo, no se ha establecido una relación cuantitativa clara.12, 13, 14

Se ha valorado la relación entre el riesgo actual de fracturas y la densidad ósea utilizando 
estudios de casos y controles en los que se ha comparado la densidad ósea de los casos de 
fractura con la de los controles. Una revisión efectuada por Law y col.15 en 1991 tenía en 
cuenta los estudios de casos y controles de mujeres con fracturas de cadera comparados 
con controles apareados por edad, donde se midió la densidad ósea dentro de los 14 días 
siguientes a la fractura. Law y col. manifestaban que el mejor lugar de medida para 
distinguir entre los casos y controles era el cuello del fémur, pero la diferencia de la media 
ponderada entre los casos y los controles era sólo de 0,5 DS. Esto significa que existe un 
solapamiento considerable entre la distribución de los valores de la densidad ósea para las 
personas con fractura de cadera y las personas sin fracturas, aunque la "odds ratio" 
asociada sea de 1,7. Asumiendo una distribución Gaussiana de los valores de densidad 
ósea, los resultados de Law y col. se traducen en una tasa de detección del 30% y una tasa 
de falsos positivos del 15% utilizando un valor de punto de corte de 1DS por debajo de la 
media para los controles 15. Este trabajo indica que la exactitud de la MDO en la 
identificación de las personas que ya han sufrido una fractura es baja. 

El Consejo Sueco para la Evaluación de las Tecnologías Sanitarias ha realizado una 
revisión similar8 de los estudios de casos y controles más recientes (desde 1990). Los 
resultados se muestran en la Tabla 2 y se ilustran en la Figura 1. Con un método parecido 
al de Law y col., la diferencia media ponderada entre los casos y los controles medidos en 
el cuello del fémur fue de 0,9 DS, lo que sugiere una mejor separación entre la masa ósea 
de las personas con o sin fractura. Si se efectuara un análisis similar al esbozado más 
arriba, con un punto de corte de 1 DS por debajo de la media de los que no tienen 
fracturas daría como resultado una tasa de detección del 46% con una tasa de falsos 
positivos del 16%. De igual forma, para un punto de corte de 2DS, la tasa de detección  
sería del 14% y la tasa de falsos positivos del 3%. La capacidad de la MDO para 
diferenciar a las personas con o sin fractura es mejor que la indicada por los resultados de 
Law y col., debido posiblemente a una mejora en la capacidad técnica de los aparatos de 
densitometría ósea en los últimos estudios. Sin embargo, la capacidad para distinguir a las 
personas que han sufrido una fractura de aquéllas que no la han sufrido es todavía baja.  

Las valoraciones sobre las característicasde la prueba de MDO, que proceden de estudios 
de casos y controles, poseen un valor limitado para concluir acerca de la relación entre la 
densidad ósea y las futuras fracturas porque las medidas se realizan después de la 
fractura y de ese modo no se puede establecer una secuencia temporal de los 
acontecimientos16. También existe un sesgo potencial por la forma en que tanto los casos 
como los controles son reclutados para el estudio. Puede que también exista un sesgo a la 
hora notificar valores más bajos en los casos de fracturas debido a la inmovilización que 
sigue a la fractura y que tiende a disminuir la densidad ósea.  
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Evaluación del riesgo de futuras fracturas  

Con el fin de evaluar la capacidad de la densitometría ósea en la predicción del riesgo de 
futuras fracturas, se necesitan datos de estudios de cohorte prospectivos para hacer  un 
seguimiento a un grupo de personas después de establecer una MDO de situación de 
partida.

En un reciente meta-análisis de los estudios de cohorte prospectivos que incluían una 
única densitometría ósea en situación de partida y un posterior seguimiento de las 
fracturas, se identificaron 12 poblaciones de estudio (11 de las cuales eran de mujeres), 
constituyendo aproximadamente unas 90.000 personas-año de período de seguimiento.8,17

Sólo se incluyeron en el análisis los estudios publicados entre 1985 y 1995 que tenían un 
protocolo prospectivo y cuya cohorte era de mujeres. Se excluyeron los estudios 
anteriores a 1985 ya que la tecnología de la densitometría y los métodos de análisis 
evolucionaron considerablemente a partir de aquel año. Las características de estos 
estudios vienen resumidas en la Tabla 3.  

El tamaño de la cohorte a la que se hizo un seguimiento y la extensión de dicho período 
varía sustancialmente entre estos estudios. Por ejemplo, la población de estudio de la 
Universidad Creighton incluía a 191 mujeres con una media de seguimiento de 24 años, 
mientras que el Estudio de Fracturas Osteoporóticas abarca a unas 9.000 mujeres con una 
media de seguimiento en torno a los cinco años. El período medio ponderado de 
seguimiento de estos estudios es relativamente corto, de 5,8 años.  

La combinación de los datos procedentes de los distintos estudios planteó diversos 
problemas metodológicos. Las poblaciones incluidas en las cohortes se seleccionaron de 
distinta manera, y los criterios de exclusión e inclusión no fueron los mismos. En la 
mayoría de los casos, se excluyó a las mujeres que no podían andar sin ayuda, a las que 
habían sufrido fracturas anteriores o a aquéllas con unos problemas de salud que podrían 
afectar al metabolismo óseo. Los métodos de densitometría ósea en los estudios incluían 
la densitometría fotónica de energía simple (DFS), la densitometría dual con fuente de 
rayos-X (DEXA) y los ultrasonidos. Al comparar los estudios, también ha de tenerse en 
cuenta la evolución técnica a lo largo del tiempo, incluso cuando dichos estudios utilizan 
el mismo método de medida. 

No todos los estudios expresaron sus resultados en términos de una disminución de 1DS 
en la densidad ósea, por lo que en algunos casos los resultados tuvieron que volver a 
calcularse para hacerlos comparables. Algunas veces fue difícil establecer si en los 
resultados se expresaba el número de fracturas o el de personas con fracturas. En algunos 
casos, hubo que valorar el número de personas con fracturas a partir de los resultados 
totales de fracturas que se indicaban. Es importante distinguir entre estas dos medidas ya 
que, en un contexto clínico, el resultado clave es saber si una persona concreta sufrirá una 
fractura o no. Debido al hecho de que las personas con un alto riesgo tienden a sufrir más 
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de una fractura, la utilización de número de fracturas en vez de número de personas con 
fracturas sobreestimaría el valor predictivo de laprueba.18

Los resultados confirman una relación entre la disminución de la densidad ósea y el 
incremento en el riesgo de fracturas, con un riesgo relativo del 1,5 para una disminución 
de 1DS en la densidad ósea comparándolo con el valor medio de la cohorte para todo tipo 
de fracturas medidas en cualquier lugar (Tabla 4). Esto significa que una mujer con una 
densidad ósea de 1DS inferior a la media de la población tiene un riesgo 1,5 veces mayor 
de sufrir fracturas que una mujer con una densidad ósea que se corresponderá con esa 
media, suponiendo que los demás factores sean idénticos.  

Las medidas en la cadera y la columna revelan riesgos relativos más altos en fracturas de 
cadera y columna (RR = 2,6 y 2,3 respectivamente). Las medidas en cadera y columna 
para otros tipos de fracturas y las medidas en otros lugares además de la cadera y 
columna para cualquier tipo de fractura indican un riesgo relativo similar, en torno al 1,5.  

La sensibilidad, especificidad y el valor predictivo positivo de la densitometría ósea para 
futuras fracturas podrán calcularse partiendo de estos resultados (Tabla 5). Utilizando el 
riesgo relativo de 2,6 para la fractura de cadera y suponiendo una distribución Gaussiana 
de los valores de DMO, las características de la prueba pueden circunscribirse a una 
cohorte teórica de mujeres de 50 años de edad con un riesgo de fractura en el curso de sus 
vidas del 15%19. Un valor de punto de corte de 1 DS produce una sensibilidad del 38%, 
una especificidad del 88% y un valor predictivo positivo del 36%. Si en su lugar se utiliza 
un valor de punto de corte de 2 DS, la especificidad (99%) y el valor predictivo positivo 
(56%) mejoran, pero a costa de una sensibilidad drásticamente disminuida (9%).  

Dos nuevos estudios en mujeres perimenopáusicas, publicados con posterioridad a este 
meta-análisis, han proporcionado valores similares. Para cualquier tipo de fractura estas 
estimaciones son : para la disminución de 1DS en la DMO de la columna vertebral 
RR=1,50; 95%IC, 1,27-1,76 20 y un OR=1,6; 95% IC, 1,16-2,34, 21 y para una disminución de 
1 DS en la DMO en el cuello del fémur,20 RR=1,41; 95% IC, 1,21-1,64. Sin embargo, los 
períodos de seguimiento fueron cortos (alrededor de 2 años).  

Los resultados de este meta-análisis deben interpretarse con cautela. Los estudios 
observacionales son susceptibles a sesgos y su combinación puede dar lugar a 
estimaciones sesgadas sobre la asociación entre la masa ósea y el riesgo de fracturas. 22

Aunque el análisis se basa en estudios de cohorte prospectivos con gran cantidad de 
participantes, pocos de ellos tienen períodos de seguimiento largos y la edad media de las 
cohortes varía considerablemente. Por ejemplo, la población de cohorte más amplia es la 
del Estudio de Fracturas Osteoporóticas, pero el período de seguimiento es inferior a los 5 
años. La edad media al inicio de estos estudios de cohorte oscila entre los 57 y 83 años. Por 
tanto, no queda claro cómo se pueden generalizar los resultados partiendo de una 
situación en la que se utiliza la densitometría ósea en mujeres en torno a los 50 años para 
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predecir fracturas que generalmente se producen en edades de 70 y 80 años (20 a 30 años 
más tarde). En mujeres de edad más avanzada también serán importantes otros factores 
de riesgo de fracturas (riesgo de caídas).  

Habría que ser prudentes en la aplicación de los resultados de este meta-análisis a 
subgrupos específicos de la población. La mayoría de estos estudios implica a mujeres 
menopáusicas sin un historial anterior de fracturas, con buena movilidad y que no tienen 
problemas de salud que puedan afectar al metabolismo óseo. Por tanto, los resultados 
podrían no aplicarse a subgrupos concretos que por diversas razones clínicas tienen un 
riesgo creciente de fracturas. 

Medida de la densidad ósea en la prevención primaria 

Tal vez la mayor polémica ha sido generada por la sugerencia de usar la densitometría 
ósea en un contexto de prevención primaria junto con intervenciones como el THS. Esta 
aplicación de la densitometría ósea se justifica por la posible disminución de fracturas que 
se produciría si se identificara a las mujeres con una baja densidad ósea (y, por tanto, 
sometidas a un creciente riesgo de futuras fracturas) y se las tratara con una intervención 
eficaz que disminuyera la pérdida ósea. Esta secuencia o vía causal de acontecimientos se 
ilustra en la Figura 2. 10,23

Idealmente un programa de cribado con densitometría ósea debería basarse en evidencia 
científica derivada de ensayos controlados aleatorizados de mujeres participantes en un 
programa de cribado o en uno que no sea de cribado, realizado en la edad de la 
menopausia (alrededor de los 50 años), y a las que posteriormente se les hiciera un 
seguimiento de al menos 20-30 años para comparar la incidencia de fracturas (enlace 
causal 1). Este tipo de estudio no se ha realizado. En Gran Bretaña se está realizando un 
programa piloto de  cribado dirigido a un amplio grupo de población, pero actualmente 
sólo se disponen de resultados preliminares. 24,25 A falta de estos datos, es preciso adoptar 
un abordaje escalonado a la secuencia causal, donde la evidencia para cada enlace causal 
(en la Figura 2 señalado con 2, 3 y 4) se considera por separado y se combina para 
proporcionar la evidencia sobre el enlace causal global 1. No obstante, este abordaje 
puede conducir a resultados irrealizables ya que la estimación de cada enlace está sujeta a 
algunos sesgos e incertidumbres, que pueden complicar el modelo al combinar los enlaces 
con objeto de ofrecer una estimación global.  

La evidencia más fuerte para el enlace causal 2 procede del meta-análisis de los estudios 
de cohorte prospectivos (comentado anteriormente). El riesgo relativo general para 
cualquier tipo de fractura ha sido señalado como de 1,5 para una disminución de 1DS en 
la DMO (95% IC 1,4-1,7) medida en cualquier lugar. 8,17



 9

También hay evidencia para apoyar el enlace causal 3 a partir de ensayos controlados 
aleatorizados que comparan a un grupo de tratamiento al que se ha prescrito estrógenos 
sólo o en combinación con otro medicamento, con un grupo control. Los ECA de THS 
utilizados como prevención primaria o secundaria indican que hay efectos positivos 
gracias a la atenuación o inversión de la pérdida de masa ósea posmenopáusica cuando es 
medida en la columna vertebral y el antebrazo, pero no todos los estudios han mostrado 
este efecto al medir la masa ósea en la cadera. 22 Esto se explica con más detalle en el 
Documento de trabajo número 3. 26

La evidencia para apoyar la última fase en la secuencia, el enlace causal 4, puede 
derivarse de los estudios de casos y controles en las que la densidad ósea de los casos de 
fractura se compara con la de los controles.8,17 En ellos se observa que si la DMO puede 
ser aumentada, el riesgo de fracturas, al menos las relacionadas con la densidad ósea, 
disminuirá. Esto también podría deducirse de los estudios de cohorte prospectivos y de 
los ensayos sobre THS.  

Existe sólo un ensayo controlado aleatorizado que ha estudiado el efecto del tratamiento 
con estrógenos midiendo fracturas como resultados, y esto se relaciona con el enlace 
causal 5 en la Figura 2. Este estudio demuestra un descenso del 37% en el número de 
personas con nuevas fracturas vertebrales. 27 Un meta-análisis realizado por Grady y col.28

indica una estimación agregada del riesgo relativo para la fractura de cadera del 0,75 (95% 
IC 0,68-0,84) al comparar el uso de estrógenos en alguna ocasión y el no haberlos utilizado 
nunca. Esto corresponde a una disminución en torno al 2% (15,3% a 12,8%) de la 
probabilidad de sufrir fractura de cadera a lo largo de la vida en una mujer de raza blanca 
y 50 años de edad tratada con la terapia hormonal sustitutiva a largo plazo 28. Puesto que 
los resultados de los estudios de cohorte son menos susceptibles a los sesgos que los 
estudios de casos y controles, sería prudente observar que al ser analizados por separado, 
el RR agregado es de 0,85 (95% IC, 0,68-1,07) sólo para los estudios de cohorte y el OR es 
de 0,57 (95% IC, 0,48-0,67) sólo para los estudios de casos y controles. 22 Estos resultados 
se indican con más detalle en el Documento de trabajo número 3.26

Mientras no contemos con suficiente evidencia directa sobre el impacto de un programa 
de cribado de la MDO, pueden obtenerse algunas indicaciones a partir de la combinación 
de los resultados para cada enlace. En la Tabla 6 se presentan varios escenarios para un 
programa de cribado de la MDO unido al THS en una cohorte hipotética de 20.000 
mujeres menopáusicas. 8,10, 17, 19, 22, 28, 29, 30

El impacto potencial general de un programa de cribado de MDO sería de un descenso 
del 2% de fracturas de cadera esperadas (53 fracturas reales) suponiendo una captación 
del programa de cribado del 50%, una sensibilidad de la densitometría ósea del 38% para 
un punto de corte de 1DS, un descenso en el riesgo de fracturas del 30% que persiste 
durante toda la vida de la mujer, y un cumplimiento de por vida al THS en un 30% de las 
mujeres. Esto supone que para prevenir una fractura de cadera, sería preciso cribar a 393 
mujeres menopáusicas.  
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Incluso si desde los ensayos controlados aleatorizados contáramos con una buena 
evidencia científica para apoyar un programa de cribado con densitometría ósea, la 
efectividad del cribado debería tener en cuenta otros muchos factores. Estos serían:  

a) A quién seleccionar y a quién tratar : un programa de cribado sólo debería 
establecerse en un contexto con planes de acción claramente definidos respecto a qué 
mujeres deberían ser cribada y cuáles de las mujeres identificadas como de alto riesgo 
de padecer la enfermedad deberían ser tratadas. Existen diversos tipos de cribado, 
tales como el cribado poblacional en que todas las mujeres son examinadas; o un 
cribado en el que son examinadas las mujeres con ciertas características, en este caso 
por estar expuestas a otros factores de riesgo. Ambos tienen en común el hecho de 
que las mujeres examinadas son asintomáticas y por tanto se deberán aplicar unos 
requisitos estrictos para poder obtener evidencia de que existe beneficio.31

 No existe un valor umbral establecido que esté basado en la evidencia que sirva para 
definir la osteoporosis. Así, el cribado podría estar limitado a mujeres menopáusicas 
con múltiples factores de riesgo de osteoporosis y el tratamiento podría reservarse a 
aquellas personas con una densitometría ósea por debajo de 1DSde la media. Las 
consecuencias de los distintos planteamientos deben ser evaluadas. Existen otros 
muchos factores de riesgo, como la historia familiar de fracturas de cadera y la 
existencia de  fracturas previas después de los 50 años de edad, que también pueden 
desempeñar un papel importante en la definición de los criterios para identificar a las 
personas con un alto riesgo de sufrir fracturas.12

b) Riesgos y beneficios potenciales: el daño potencial que pueden sufrir las personas 
incorrectamente clasificadas como de alto riesgo de osteoporosis por medio del 
cribado de la MDO (falsos positivos) deberá ser minuciosamente evaluado, ya que a 
esas personas se podrían prescribir tratamientos e indicar pruebas adicionales que 
serían innecesarios, sufrirían ansiedad y se producirían nuevos costes añadidos.32 Por 
ejemplo, en el escenario descrito anteriormente, las 1.024 mujeres que no sufrirían 
fracturas habrían sido incorrectamente clasificadas como de densidad ósea baja y se 
les habría suministrado el tratamiento. De este modo, casi dos tercios de las mujeres a 
las que se aconsejaría THS basándose en los resultados de sus densitometrías óseas, 
tomarían medicación innecesariamente. Por otra parte, utilizando este punto de corte, 
948 mujeres serían clasificadas incorrectamente como sin baja densidad ósea (falsos 
negativos) y podrían, sin embargo, sufrir fracturas. Así, cerca de los dos tercios de las 
mujeres que podrían sufrir fracturas habrían sido incorrectamente tranquilizadas al 
respecto. 

 Además, existen otros beneficios y costes potenciales relacionados con el THS que 
han de tenerse en cuenta, como pueden ser la disminución del riesgo de 
enfermedades cardiovasculares, el riesgo de cáncer de mama y de endometrio y la 
reaparición de la menstruación. 33, 34
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c) Aspectos prácticos del cribado: para que un programa de cribado tenga impacto en la 
salud pública, es importante conseguir un buen nivel de captación y cumplimiento al 
tratamiento propuesto. Basándose en la experiencia del primer año, el programa de 
cribado de Aberdeen conseguía un cumplimiento de tan sólo el 50%.21 Las 
estimaciones de cumplimiento para 10 años sugerían que tan sólo el 30% de las 
mujeres continuarían con el THS. 10, 25, 30 Otros aspectos adicionales en relación al THS 
se discuten en el Documento de trabajo número 3.26

d) Planteamientos alternativos:  debería considerarse el beneficio relativo de hacer un 
planteamiento basado en el alto riesgo para la prevención de la osteoporosis a través 
de un programa de cribado de MDO y un posterior tratamiento, frente a un 
planteamiento basado en la población con el fin de aumentar la media de la densidad 
ósea de toda la población por medio de actividades de prevención primaria. Las 
estrategias alternativas incluirían intervenciones preventivas potencialmente más 
coste-efectivas como el ejercicio físico, los suplementos de vitamina D y la prevención 
de caídas en personas de edad avanzada.4

 Antes de que los verdaderos efectos de un programa de cribado con MDO puedan 
ser valorados con seguridad, se necesitan más datos sobre el número de fracturas 
previstas por tipos, el número de fracturas que son simplemente atrasadas, los costes 
netos de la intervención y el coste por aumento en la calidad de vida. Todos los datos 
existentes se basan en distintos modelos y asunciones y están, por ello, no exentos de 
incertidumbres importantes. 

Conclusiones

Basándonos en varios informes de evaluación y en la literatura revisada en este 
documento, destacan los siguientes puntos:  

Las fracturas son un problema importante debido a su alta incidencia y a la 
morbilidad y mortalidad asociadas, especialmente las fracturas de cadera y 
particularmente en mujeres. La densidad ósea es sólo uno de los factores de riesgo en 
la incidencia de fracturas. Otros incluyen ser el riesgo de caídas.  

La densidad ósea es una variable continua. No existen valores umbrales claros de la 
densidad ósea por debajo de las cuales se producirán fracturas o por la que una mujer 
pueda identificarse como de especial alto riesgo para sufrirlas. 

Una encuesta a diversas organizaciones que anteriormente habían publicado informes 
sobre la medida de la densidad ósea indica que no existe un acuerdo claro sobre las 
aplicaciones de esta tecnología.  



 12

Existe un solapamiento considerable de las distribuciones de la DMO entre las 
personas con y sin  fracturas. Como resultado de ello, aunque la densitometría ósea 
pudiera ser considerada como la mejor prueba disponible, sigue siendo una prueba 
con importantes limitaciones para establecer el riesgo de fractura presente ya que no 
puede diferenciar claramente entre las pacientes con fracturas (no traumáticas) y 
aquéllas sin fracturas.  

Para evaluar el riesgo futuro de fractura, un meta-análisis de estudios de cohorte 
prospectivos muestra un riesgo relativo de fractura de 1,5 para una disminución de 
1DS en la densidad ósea. Esto es parecido en todas las localizaciones y en todo tipo de 
fracturas, salvo cuando se mide en la cadera para las fracturas de cadera (RR = 2,6) y 
cuando se mide en la columna para las fracturas de columna vertebral (RR = 2,3). La 
MDO no puede identificar con exactitud a aquellas personas que en el futuro sufrirán 
una fractura, pero puede identificar a las de alto riesgo. El valor predictivo positivo de 
la medida de densidad ósea para las futuras fracturas es del 36% (basado en el RR = 
2,6, punto de corte de 1DS y riesgo del 15% durante toda la vida).  

No se han finalizado los ensayos controlados aleatorizados sobre la efectividad de los 
programas de cribado que utilicen la densitometría ósea en la prevención de fracturas. 
Tampoco se dispone de buenos datos sobre el impacto de la aplicación de dichos 
programas.

Partiendo de hipótesis realistas, se estima que un programa de cribado óseo 
conduciría a la prevención de sólo  2% de las fracturas en mujeres menopáusicas. 
(captación de cribado del 50%, sensibilidad del 38%, descenso del riesgo de fracturas 
del 30% con THS y cumplimiento durante toda la vida del THS del 30%). 
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Tabla 5 : Características de medida de densidad ósea en fracturas de cadera 
Cálculo teórico para 10.000 mujeres medidas 

Estos cálculos se han basado en las siguientes hipótesis: 

Riesgo de por vida en torno al 15% para las fracturas de cadera en mujeres de 50 años 
de edad (referencia 19).  
Distribución Gaussiana de los valores de densidad ósea en la población. 
Distribución logística del riesgo. 

Utilizando un valor de punto de corte de 1 DS por debajo de la media

Sensibilidad: 38% 
Especificidad: 88% 
Valor Predictivo Positivo: 36% 
El riesgo relativo es de 2,6 para una disminución de 1DS en la MDO (por tanto el riesgo 
relativo en la tabla es de 3,2 y la odds ratio es de 4,4)  

 Verdadero+ Verdadero - Total 
< 1 DS MDO 576 1.024 1.600 
> 1 DS MDO 948 7.453 8.400 
Total 1.524 8.476 10.000 

Con un valor de punto de corte de 2DS por debajo de la media

Sensibilidad: 9% 
Peculiaridad: 99% 
Valor Previsible Positivo: 56% 
El Riesgo Relativo es de 2,6 para una disminución de 1DS en la MDO (por tanto el 
riesgo relativo en la tabla es de 3,9 y la razón de posibilidades es de 7,5). 

 Verdadero + Verdadero - Total 
< 2 DS MDO 135 108 243 
> 2 DS MDO 1.387 8.370 9.757 
Total 1.522 8.478 10.000 

Fuente: referencia 8. 
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Tabla 6 :Impacto potencial del cribado de la MDO y tratamiento con la THS en la 
prevención de fracturas de cadera en una población de 20.000  mujeres 
menopáusicas
(Bajo hipótesis realistas)a b c d e 

Disminución del riesgo  
de fractura  
debido a THS

Cumplimiento = 30% g

N fracturas cadera evitadas 
%fracturas cadera evitadas 
N que se necesita invitar al 

cribado por fractura de cadera 
evitada 

Cumplimiento = 50% g

N fracturas cadera evitadas 
% fracturas cadera evitadas 
N que se necesita invitar al 
cribado por fractura cadera 

evitada 
Captación cribado 50% h  N falsos negativos=948  N falsos positivos=1024  N a las que hay que ofrecer 

THS=1600 
15% 

(RR=0,85) 
27 

0,9% 
803 

44 
1,5% 
474 

30% 
(RR=0,70) 

53 
1,7% 
393 

87 
2,9% 
234 

50% 
(RR=0,50) 

87 
2,9% 
234 

145 
4,8% 
140 

Captación cribado = 70% h N falsos negativos=1327  N falsos positivos=1434  N a las que hay que ofrecer 
THS=2240 

15% 
(RR=0,85) 

38 
1,2% 
560 

62 
2,0% 
334 

30% 
(RR-0,70)

74 
2,4% 
278 

122 
4,0% 
166 

50% 
(RR=0,50) 

122 
4,0% 
166 

203 
6,7% 
100 

Estos escenarios han sido calculados utilizando las siguientes hipótesis: 
Suponer que una cohorte de 20.000 mujeres menopáusicas haya sido citada a un programa de cribado de MDO y 
que a las que se determinó una densidad ósea >1DS por debajo de la media adulta sana se les trata con THS.  
Que los valores de la densidad ósea siguen una distribución Gaussiana en la población. 
Que el riesgo durante toda la vida de sufrir fracturas de cadera es del 15,25% para las mujeres de más de 50 años 
de edad 

a) RR de fractura de cadera = 2,6 para un descenso de 1DS en BMD por debajo de la media ajustada de edad 
b) Para aquellas mujeres que cumplen el tratamiento, el cumplimiento se mantiene el resto de sus vidas (alrededor 

de 30 años)  
c) No existe una disminución en el efecto protector del THS a lo largo del tiempo 
d) No se tienen en cuenta los efectos secundarios 
e) No se tiene en cuenta la reducción del efecto beneficioso en aquellas mujeres que serían tratadas debido a que 

algunas estarían siguiendoTHS por otros motivos.  
f) El rango estimado para la disminución del riesgo de fractura es del 15-50% 
g) El rango estimado de cumplimiento del tratamiento es del 30-50% 
h) El rango estimado de seguimiento del programa de cribado es del 50-70% 
Fuente: referencias 8, 10, 17, 19, 21, 22, 24, 26, 28, 29, 30, 34 
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TABLA 1. Evidencia del efecto del THS/CT (N) en la masa ósea

Diseño THS CTS (N)

Metaanálisis  1  - 

ECA  60  24*

  5  - 

Observacional+ECA  -  1 

ECA+serie de casos   1  3 

Cohorte  8  

Caso-control  2  

Transversal  1  

Serie de casos  1  

TOTAL  79  28 

* 2/24 de los estudios identificados no utilizan CTS (1 hCT (N)21 y 1 CTc (N)22)

TABLA 2. Evidencia del efecto del THS/CT (N) en la aparición de fracturas 

Diseño THS CTS (N)

ECA  1  2 

ECA +serie de casos  -  1 

Cohorte  12  

Caso-control  13  2*

* los estudios no especifican el tipo de calcitonina utilizada  
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TABLA 3. Magnitud del efecto  en la prevención primaria de pérdida de masa ósea de diferentes 
regímenes de THS en varios lugares de medida 

 Antebrazo  Columna

Oral sin progestágenos 1,43 SD (1,12-1,78) 

Oral sin progestágenos + Ca  0,92 SD (0,33-1,51)  0,77 SD (0,33-1,51)* 

Oral con progestágenos  1,33 SD (0,74-1,92)** 1,23 SD (0,75-1,72)*** 

1,18 SD (0,65-1,70)***+ 

Oral con progestágenos +Ca 1,52 SD (1,22-1,81) 

1,46 SD (0,95-1,97)+ 

0,94 SD (0,18-1,69)++ 

Transdérmico con progestágenos 1,10 SD (-0,09 to 2,29)* 1,02 SD (0,67-1,36) 

Transdérmico con progrestágenos + 
Ca 

1,70 SD (1,09-2,31) 1,37 SD (0,45-2,30) 

Fuente: Henry D y col.19

+ Dosis estándar (estrógenos conjugados=0,6-0,625 mg; estriol=1,25 mg; estradiol=2  mg) 
++ Baja dosis (estrógenos conjugados=0,30mg; estriol=0,625mg;estradiol=1) 
* Heterogeneidad: p= 0,05 
** Heterogeneidad: p= 0,00003 
*** Heterogeneidad: p= 0,0000005 

TABLA 4. Efecto de la edad y del THS en la respuesta de la masa ósea 

Columna 
(tasa, DE) 

Antebrazo
(tasa, DE) 

Cadera
(tasa, DE) 

Prevención primaria 
 <60 años 

 =70 años (1 estudio) 

0,48-2,51 0,50-2,38

1,18

Prevención secundaria 
 <60 años 

 >60 años (4 estudios) 

0,73-3,84

0,095-3,84

0,97

1,00-4,94

0,32-1,68

0,88

  Fuente: Henry D y col. 94
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TABLA 5. Magnitud del efecto del tratamiento en la prevención secundaria. 

 Antebrazo  Columna

Oral sin progestágenos   0,95 (0,21-1,70) 

Oral sin progestágenos + Ca    2,27 (1,17-3,37) 

Oral con progestágenos +Ca  2,94 (-0,92-6,80)  3,16 (1,83-4,49) 

Transdermal con progestágenos +Ca  0,97 (0,46-1,48)  0,73 (0,24-1,21) 

  Fuente: Henry y col.19

TABLA 6. Efecto del THS en diferentes lugares de medidas 

 No. Estudios Magnitud del efecto 
(95%CI) 

Heterogeneidad

Prevención primaria 
 Columna 
  Antebrazo 

8 1,17 (0,63-1,70) 
1,38 (0,93-1,84) 

0,000005
0,0008

Prevención secundaria 
  Columna 
  Antebrazo 

 Columna 
  Cadera

2

4

2,23(-0,81-5,28)
2,90 (-0,99-6,79) 

2,12 (0,89-3,34) 
0,92 (0,34-1,50) 

0,000002
0,0000002

0,00002
0,05

  Fuente: Henry y col. 19
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TABLA 7. Efecto del  THS en la masa ósea después del cese del tratamiento 

Diseño Durante el tratamiento Tras el tratamiento
Lindsay y 
col.97

Serie de casos 
N=43
MPM ooforectomizadas 
(<47 años) 
PL4 años= 14 
TES4 años= 14 
TES8 años= 15 

Inicio del TES en los 3 
primeros años de la 
menopausia  

DMO metacarpal

PL4 años = 9 2,6% 

TES4 y 8 años= sin cambios 
(p<0,001vs placebo) 

PL segundo período de 4 años=
9 0,75% 
(p<0,025 vs TES4 años)

TES4 años= 9 2,5% (p<0,01) 

TES8 años= no se observa 
pérdida de masa ósea 
(ante tratamiento) 

Christiansen 
C y col.54

ECA
N=94
THS=43
Placebo=51 
PMP sanas 
Edad:44-54
Tm=6m-3y

Antebrazo DMO 

THS = 83,7% después de  tres 
años de tratamiento (p<0,001) 

PL = 91,9% por año (p<0,001) 

THS = 9 2,3% anual 
(p<0,01) 

Quigley ME 
y col.96

serie de caso 

N=397

Edad:51-80

Usuarias en el pasado o 
no usuarias de 
estrógenos que 
continuaron o no el TES 
después de los 65 años

Porcentaje de descenso 
pérdida ósea/año por grupo 
de edad

Usuarias en el pasado:
51-60a=90,5% (p<0,001) 
61-70a=90,7% (p<0,001) 
71-80=90,9%

Nunca han sido usuarias:
51-60y=92%
61-70=92,6%
71-80y=91%

Más de 65 años:
- iniciado el tratamiento a los 
65años = 90,4% (p<0,01 vs 
mujeres sin antecedentes de 
ingesta 

- Nunca han sido usuarias: 
91,4% (p<0,05) 

- Siempre han sido usuarias: 
90.6% (p<0,05) 

Usuarias en el pasado que
no continuaron el 
tratamiento después de 
65a  = 
9 2,6% /años (p<0,05) 
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TABLA 7. Efecto del THS en la masa ósea después del cese del tratamiento

Diseño Tratamiento Finalización de la terapia 
Davis JW y 
col.
(Bone)
(1995)192

Cohorte retrospectivo 

N=1027

PMP

Edad: 63,3 

Tm: 13,8 años 

Estrógenos + calcio 

(75% de las mujeres 
tomaron 0,65 mg 
estrógenos conjugados) 

Mediauso/paciente/año 
Uso estrógenos: 2,7 años 
Estrógenos+Ca:3,3 

Sin tratamiento = descenso 1% 

Estrógenos = 0,75-0,85% 
descenso anual en la pérdida 
de masa ósea 

Fin uso estrógenos = 0,35-0,60 
aumento de  pérdida de masa 
ósea (mayor que el promedio 
de pérdida de masa) 

TABLA 8: Riesgo relativo en la aparición de  fracturas de acuerdo con la edad 

Estudio  Riesgo relativo (95%CI)

Paganini-Hill (1991)101  Edad media 73 a: 
RR= 1,02 (0,81-1,27) 

Kiel y col. (1987)117 Edad < 75a (65-74): 
RR= 0,37 (0,05-2,46)*

Edad > 75 a: 
RR= 0,82 (0,21-3,24)*

Kanis y col. (1992)113
Edad < 80a: 
RR= 0,51 (0,31-0,84)**

Edad > 80 a: 
RR= 0,70 (0,29-1,66)**

Cauley JA y  col. (1995)121 Edad < 75 a (ingesta actual): 
RR= 0,94 (0,52-1,69)***

Edad > 75 a (ingesta actual): 
RR= 0,18 (0,04-0,77)***

NaessJn (1990)100 Edad <60 a: 
RRtrocanter=0,37 (0,13-0,79) 
RR cadera cervical=0,58 (0,41-0,80) 

Edad > 60 a: 
RRtrocánter=1,03 (0,74-1,40) 
RR cadera cervical=0,95 (0,75-1,18) 

Observación: los resultados estadísticamente no significativos podrían ser debidos al pequeño tamaño de la muestra o al efecto-
cohorte.
* uso reciente de estrógenos (  2 años) 
** ajustado por edad, fracturas previas, Índice de masa ósea
*** riesgo relativo ajustado por un modelo-multivariable  
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TABLA 9. Riesgo de fractura de cadera de acuerdo con la ingesta pasada  o presente

uso pasado uso reciente/actual

Kiel y col. (1987)117

(Edad:75+/-9)
RR(> 2 a)= 0,74 (0,49-1,14) RR(< 2 a)= 0,34 (0,12-0,98) 

Paganini-Hill (1991)101

(Edad media:73 a) 
RR(2-14a)= 0,88 (0,63-1,23) 
RR(>15 a)= 1,15 (0,88-1,50) 

RR(< 2a)= 0,80 (0,53-1,21) 

Kiel y  col. (1992)102

(Edad:55-76)
RR(< igual 2 a)= 0,87 (0,56-1,34)  RR(< 2 a)= 0,39 (0,13-1,13) 

Cauley y col. (1995)121

(Edad > 65 a) 
RR(>10 a)= 1,67 (0,92-3,01) 
RR(<10a)= 0,97 (0,65-1,46) 

RR(> 10 a)= 0,27 (0,08-0,85) 
RR(<10a)= 0,81 (0,40-1,65) 
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TABLA 10- Escala de evaluación de la evidencia científica de la Agència d’Avaluació de Tecnologia 
Mèdica de Cataluña 

Niveles
(del mayor -
I- al menor -
IX)

Calidad
de la 
evidencia

Tipo de diseño del estudio Condiciones de rigor 
científico*

I* Buena Metaanálisis de ensayos 
controlados y aleatorizados 

Análisis de datos de pacientes 
individuales
Metaregresión
Diferentes técnicas de análisis 
Ausencia de heterogeneidad 
Calidad de los estudios 

II*  Ensayos controlados y 
aleatorizados de muestra 
grande

Evaluación del poder estadístico 
Multicéntrico 
Calidad del estudio 

III* Buena 

a

Ensayos controlados y 
aleatorizados de muestra 
pequeña 

Evaluación del poder estadístico 
Calidad del estudio 
Multicéntrico 

IV* Regular Ensayos prospectivos 
controlados no aleatorizados 

Evaluación del poder estadístico 
Multicéntrico 
Calidad del estudio 

V* Regular Ensayos prospectivos 
controlados no aleatorizados 

Controles históricos 

VI*

VII*

Regular Estudios de cohorte 

Estudios caso-control 

Calidad del estudio 
Multicéntrico 
Apareamiento

VIII

IX

Baja Series clínicas no controladas: 
Estudios descriptivos: 
seguimiento de la enfermedad, 
vigilancia epidemiológica, 
registros, bases de datos. 
Comités de expertos, 
conferencias de consenso 
Anécdotas o casos 

* Calidad del estudio evaluado mediante protocolos específicos y condiciones de rigor científico. 

Adaptado de Jovell AJ, Navarro-Rubio MD. Evaluación de la evidencia científica. Med Clin (Bar) 1995;105:740-3.



46

TABLA 11.-Recomendaciones basadas en la escala de evaluación de la evidencia científica de la 
Agència d’Avaluació de Tecnologia Mèdica de Cataluña 

Recomendaciones Niveles de calidad 

Existe una evidencia científica de calidad adecuada (calidad buena)  para 
recomendar la adopción de la tecnología 

I              IIIa

II             IVa

Existe una cierta evidencia científica (calidad regular) para recomendar la 
adopción de la tecnología 

IIIb V         VII 
IVb VI

Existe insuficiente evidencia científica (calidad baja) para recomendar la 
adopción de la tecnología 

VIII           IX 

Existe una cierta evidencia científica (calidad regular) para desaconsejar la 
adopción de la tecnología 

IIIc V         VII 
IVc            VI 

Existe una evidencia científica de calidad adecuada (calidad buena)  para 
desaconsejar la adopción de la tecnología 

II               IVd

Y              IIId

* Según las condiciones de rigor científico 

a Buena calidad + significación estadística 
b Buena calidad + ausencia de significación estadística 
c Baja calidad + significación estadística 
d Baja calidad +  ausencia de significación estadística 
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RESUMEN

Objetivo: Ofrecer una síntesis de la evidencia científica disponible sobre el valor 
de las técnicas de medida de la densidad ósea (MDO) y sobre la efectividad del 
cribado con MDO asociado al tratamiento hormonal sustitutivo (THS) y a la 
calcitonina de salmón inhalada [CTS (N)] en mujeres menopáusicas, con objeto de 
prevenir fracturas en edades avanzadas. 

Métodos: Síntesis de revisiones sistemáticas de la evidencia científica sobre MDO, 
THS y la CTS (N), llevadas a cabo anteriormente por agencias de evaluación de 
tecnologías sanitarias miembros de INAHTA y otras revisiones sistemáticas 
pertinentes. Estas fuentes fueron actualizadas añadiendo estudios originales 
identificados a través de búsquedas adicionales en la literatura. La evidencia se 
analizó utilizando un sistema aceptado internacionalmente que incorpora el 
diseño y la calidad de los estudios como criterios de clasificación. 

Principales resultados: a) la utilización de las técnicas de MDO en la práctica 
clínica habitual no se ha evaluado adecuadamente; b) existe una evidencia 
científica de calidad moderada, derivada de estudios de cohorte, que sugiere que 
las técnicas de MDO pueden predecir el riesgo de padecer una fractura, aunque 
con poca exactitud; c) a pesar de que existe una evidencia científica de buena 
calidad, derivada de ensayos controlados aleatorizados, sobre la preservación de la 
masa ósea cuando la paciente se trata con THS o con CTS (N), se ha identificado 
también una evidencia científica de calidad moderada que muestra que el efecto 
positivo desaparece una vez abandonado el tratamiento; d) existe una evidencia 
científica de baja calidad, procedente de ensayos controlados aleatorizados de baja 
calidad y estudios observacionales, que sugiere que el THS tiene un efecto positivo 
para prevenir la aparición de fracturas; y e) el efecto protector de la CTS (N) en la 
prevención de fracturas aún queda por confirmar (ensayos controlados de baja 
calidad). Cuando todos estos resultados se utilizan para analizar la efectividad 
potencial del cribado con técnicas de MDO de mujeres posmenopáusicas en 
combinación con el THS se observa, utilizando las asunciones más optimistas, que 
tan sólo se prevendrán 1-7% de todas las fracturas de cadera de esa población. 

Conclusión: La evidencia disponible en la actualidad no apoya la utilización del 
cribado con técnicas de MDO en combinación con THS o la CTS (N).
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Introducción

Las fracturas no traumáticas representan un problema de salud grave en 
mujeres de edad avanzada. La osteoporosis -pérdida ósea natural que se 
produce con la edad, especialmente durante los 3-6 años después de la 
menopausia- predispone la aparición de fracturas localizadas con más 
frecuencia en la cadera, muñeca y columna.1,2 Las fracturas de cadera reclaman 
un especial interés debido a sus elevados costes en términos de morbilidad, 
mortalidad e impacto económico y social.3,4 Se ha estimado que la incidencia de 
este tipo de fracturas pasará de 1,66 millones en 1990 a más de 6 millones hacia 
el año 2050.5

En consecuencia, existe un creciente interés internacional en promover estudios 
sobre procedimientos que permitan identificar a las personas con un alto riesgo 
de sufrir fracturas, así como sobre intervenciones que puedan ayudar a prevenir 
estos casos.6 En la actualidad, existen diversas técnicas no invasivas para medir 
la densidad ósea y detectar a aquellas personas que presenten un alto riesgo de 
sufrir fracturas. A este grupo de población por lo general se le prescriben 
tratamientos farmacológicos, con frecuencia en forma de THS, y en algunos 
países de la cuenca mediterránea también de calcitonina (CT). 

Ámbito

El objetivo de esta revisión es analizar la evidencia científica disponible respecto 
a la efectividad del cribado de la medida de densidad ósea (MDO) en la 
prevención de fracturas cuando se utiliza en combinación con tratamientos 
THS y CTS (N)  en mujeres menopáusicas. La revisión se ha llevado a cabo a 

través de la colaboración entre agencias regionales y nacionales 
gubernamentales de varios países, para reforzar y analizar con espíritu crítico la 
evidencia actual sobre estos temas. El resultado de esta evaluación tiene como 
objetivo ser una fuente de información para los decisores en materia de 
financiación y utilización de estas tecnologías. Se ha priorizado la evaluación de 
estas tecnologías médicas por los siguientes motivos: 

Son de interés para una serie de sistemas sanitarios regionales y nacionales y 
han sido objeto de informes independientes publicados por agencias de 
evaluación de tecnologías sanitarias en diversos países; 

La adopción, como práctica generalizada, de programas para medir la 
densidad ósea en mujeres menopáusicas e identificar a aquellas con riesgo de 
fracturas y beneficiarias de tratamiento, supondría un impacto considerable 
en los sistemas sanitarios. 
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El THS se prescribe ampliamente en muchos países y es actualmente tema de 
controversia en relación a los beneficios potenciales en la prevención de 
fracturas;

La calcitonina, especialmente en forma de CTS(N), tiene un interés especial 
en algunos países de la cuenca mediterránea, donde su uso se ha 
incrementado notablemente y donde se sigue debatiendo tanto su efectividad 
como los costes asociados a la misma. 

Para el propósito de este análisis, se supone que la efectividad de los distintos 
tipos de THS es la misma. Este documento no analiza otros procedimientos de 
identificación de individuos con un alto riesgo de sufrir fracturas ni tampoco 
otras intervenciones alternativas preventivas como el ejercicio, las almohadillas 
protectoras para la cadera, la vitamina D o los bifosfonatos, ya que estos temas 
requieren una revisión por separado. El impacto de la MDO y los tratamientos 
asociados sólo se considera en términos de sus efectos en el riesgo de fracturas 
en mujeres. No se han estudiado los efectos del THS sobre otras condiciones 
clínicas como la enfermedad cardiovascular y el cáncer de mama, ni se han 
discutido las implicaciones en relación al consumo de recursos. Sin embargo, 
todos estos importantes factores deben tenerse en cuenta, tanto en la aplicación 
clínica de estas tecnologías como al formular programas o planes sobre su 
utilización.

Definiciones y unidades de medida final 

El diagnóstico de la osteoporosis es histológico.7 En la práctica, la osteoporosis 
es definida como un estado caracterizado por la presencia de una baja masa 
ósea y un deterioro de la microarquitectura del tejido óseo, que conlleva un 
incremento de la fragilidad ósea y consiguientemente a un probable aumento 
en el riesgo de fracturas.8 Recientemente en un informe realizado por un grupo 
expertos de la Organización Mundial de la Salud (OMS), se ha sugerido que la 
osteoporosis en un individuo sea definida únicamente sobre la base del nivel de 
densidad ósea (como < 2,5 desviaciones estándar (DE) por debajo de la media 
de las personas adultas jóvenes).9 La elección de esta definición tiene 
importantes efectos en la estimación de la proporción de mujeres de la 
población que van a ser consideradas como osteoporóticas y, por tanto, 
potencialmente susceptibles de una intervención.10

Para el propósito de este estudio la prevención primaria con THS o CTS (N) se 
ha definido como una intervención en mujeres con menopausia natural o 
quirúrgica, con una situación esquelética normal y sin historial de fracturas. La 
prevención secundaria se define como una intervención en mujeres con 
menopausia natural o quirúrgica, con una o más fracturas no traumáticas o 
cuya densidad ósea sea inferior en 1 ó 2 desviaciones estándar de los valores de 
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adultos jóvenes o de los controles apareados por edad, dependiendo del 
estudio.
La eficacia se refiere a la capacidad de la tecnología sanitaria bajo condiciones 
clínicas ideales de uso en una población definida y la efectividad a su capacidad 
bajo condiciones de uso clínico habitual.11

Las principales medidas de resultados utilizadas en este análisis son la 
densidad ósea y las fracturas. La evaluación se realiza en términos de: riesgo 
relativo de fractura para una disminución de 1 DE en la densidad mineral ósea 
(DMO) por debajo de la media ajustada por edad; del porcentaje de fracturas 
potencialmente prevenidas por el cribado con la MDO unido a los tratamientos 
y por el número de personas que necesitarían ser incluidas en un programa de 
cribado con el fin de prevenir una fractura de cadera. 

Los efectos del tratamiento del THS en el mantenimiento de la densidad ósea se 
expresan como número de unidades de DE con que el descenso anual medio de 
la masa ósea en el grupo de control sobrepasa al del grupo de tratamiento y en 
el caso de las fracturas, como riesgos relativos (RR) o razón de odds (OR). Como 
punto de corte para los test de  significación estadística se utilizó un nivel  de 
0,05. Los efectos de la CTS (N) en el mantenimiento de la densidad ósea se 
expresan como la diferencia de cambio en porcentaje entre los grupos de 
tratamiento y control. 

Métodos

Este documento se basa, principalmente, en revisiones sistemáticas de evidencia 
realizadas por las agencias de evaluación de tecnologías sanitarias 10 12 13 14 15 16 17 

y en otras revisiones sistemáticas pertinentes.18,19 Estas fuentes fueron 
actualizadas añadiendo estudios originales identificados por medio de 
búsquedas adicionales en la literatura. 

Para los estudios sobre densitometría ósea se realizaron búsquedas en 
MEDLINE , SweMed y EMBASE desde setiembre de 1994 a mayo de 1996. Los 
términos MeSH utilizados en las búsquedas fueron: "bone and bones ", "bone 
density", "densitometry" y "osteoporosis", además de los nombres de las 
tecnologías de la MDO. También se comprobaron las listas de referencias 
bibliográficas de los artículos de revisión. Asimismo se incluyeron, para una 
revisión más amplia, los ensayos de programas de cribado, los estudios de 
cohorte prospectivos que examinaban el valor predictivo de la MDO, los 
estudios de casos y controles sobre fracturas de cadera (hasta setiembre de 
1994) y los estudios que evaluaban o comparaban los métodos de MDO en 
sujetos humanos en los idiomas inglés, francés, alemán o sueco.
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Para los estudios sobre THS se realizó una búsqueda en la base de datos 
MEDLINE, desde 1993 a mayo de 1996, utilizando las palabras clave 
"osteoporosis", "menopause", "postmenopause", "bone and bones ", "bone 
density ", "fractures" y "estrogen replacement therapy". En el caso de la 
calcitonina se exploraron tanto la base de datos MEDLINE como EMBASE, 
entre 1990 y 1994, y únicamente en MEDLINE hasta mayo de 1996, utilizando 
las mismas palabras clave que para el THS, pero teniendo como terapia a la 
calcitonina. Se seleccionaron para una revisión más detallada las publicaciones 
que informaban sobre ensayos controlados aleatorizados, estudios de cohorte y 
estudios de casos y controles sobre la CTS (N) en los idiomas inglés, francés, 
italiano y castellano. Se obtuvieron estudios adicionales comprobando las listas 
de referencias bibliográficas a partir de capítulos de libros y de artículos de 
revisión. Sólo se seleccionaron estudios originales en sujetos humanos. 

Las conclusiones de este documento se basan en un sistema de clasificación20

que tiene en cuenta el tipo de diseño de los estudios y las condiciones de rigor 
científico similar al sugerido por la Canadian Task Force en el Examen 
Periódico de la Salud, 21 por la U.S. Preventive Services Task Force, 22 y por 
Sackett. 23 (Tabla 1) 

La búsqueda de investigaciones pertinentes se complementó con dos encuestas 
realizadas a las organizaciones que habían producido informes sobre las 
tecnologías de MDO y sobre terapias THS y CTS (N) . Una de las encuestas 
incluyó a 24 organizaciones que habían publicado informes sobre densitometría 
ósea;24 la otra incluyó a seis agencias de evaluación de tecnologías sanitarias 
que habían elaborado informes sobre THS o CT en la prevención primaria y 
secundaria de la osteoporosis.25 Ambas encuestas planteaban preguntas sobre el 
proceso seguido en la preparación del informe, su principal propósito, y sobre 
las conclusiones a las que se había llegado en cuanto a las aplicaciones clínicas 
de la MDO y los tratamientos. 

En los Documentos de Trabajo 1, 2 y 3 se ofrecen más detalles sobre la 
metodología utilizada. 25 26 27

Resultados 

1 Métodos para la medida de densidad ósea 

1.1 En la actualidad se están utilizando diversos métodos para medir la 
densidad ósea, pero los basados en los Rayos-x (la densitometría dual con 
fuente de rayos-x dual (DEXA) en concreto) domina el mercado. Los métodos 
basados en ultrasonidos se están utilizando cada vez más, pero su capacidad 
analítica requiere todavía ser validada.28 29 30 31 
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1.2 La precisión y exactitud de las técnicas de MDO son medidas de su 
capacidad analítica. Estas medidas están, en general y para todos los métodos 
disponibles, mal definidas en el medio clínico habitual. 

En la Tabla 2 se describen las características de los métodos de densitometría 
ósea que se utilizan habitualmente.10,28 Una buena precisión significa un bajo 
error aleatorio, de modo que exista una pequeña variación entre los resultados 
de las medidas en una misma muestra. Una buena exactitud significa que el 
error sistemático es bajo, de forma que el promedio de una serie de medidas 
sobre la misma muestra se acerca al valor verdadero. Tanto la precisión como la 
exactitud pueden expresarse como coeficientes de variación (CV), y el error 
total asociado a una MDO será la suma de estos errores. Las variaciones en la 
posición de la paciente, la actuación del profesional y las características de la 
máquina contribuirán a estos errores. 

La mayoría de los datos disponibles proceden de medidas tomadas por técnicos 
expertos en un único centro y en un período corto de tiempo. En consecuencia, 
tienden a reflejar la eficacia de los métodos individualmente, y es probable que 
se subestimen los errores que se producirán en la práctica clínica habitual. Es 
fundamental definir los estándares que se van a requerir para las distintas 
aplicaciones de la MDO.

1.3 Las características técnicas de los métodos de MDO limitan sus 
aplicaciones específicas.

Incluso con un error de precisión tan bajo como de 1% de DE, las medidas en 
serie utilizando la densitometría ósea necesitarían un intervalo de seguimiento 
mínimo de 1 a 1,5 años para detectar una pérdida ósea del 2-3% (pérdida media 
anual en una mujer normal en la menopausia) o cerca de 5 años con un error de 
precisión de 5% de DE.10,16,17 El intervalo que se necesitaría sería mucho mayor 
si la MDO se utilizara para monitorizar la terapia u otras situaciones en las que 
la tasa de pérdida ósea fuera inferior. 

La utilidad de una única densitometría ósea, por ejemplo para un test de 
cribado, se ve afectada tanto por la exactitud como por la precisión del método. 
Dado el nivel técnico de los métodos actualmente disponibles, muchas personas 
serán erróneamente clasificadas en relación a su riesgo de fractura, bien como 
falsos positivos o como falsos negativos.10 Este problema se complica aún más 
debido a las diferencias sistemáticas que se dan entre los valores "normales" en 
determinadas poblaciones (por ej., grupos étnicos) y las utilizadas para 
establecer valores de referencia para los equipos de MDO.32

1.4 En el caso de que se vayan a realizar medidas de densidad ósea, es 
fundamental que se siga un escrupuloso control de calidad. 
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El calibrado y la estandarización de los aparatos de densitometría ósea es una 
labor compleja que requiere una estricta atención, ya que los acuerdos entre 
fabricantes son mínimos. Incluso con los instrumentos calibrados según las 
instrucciones de los fabricantes, los valores obtenidos en la visualización de las 
imágenes de phantoms de columna por la DFD o la DEXA han mostrado 
diferencias tan importantes como del 16% debido a diferencias del 8% en los 
valores estimados tanto para la masa ósea como para la zona ósea16 33. El 
funcionamiento del instrumento también puede variar significativamente a lo 
largo del tiempo.34

Es fundamental un buen control de calidad que debería incluir una 
estandarización y calibración diaria de los procedimientos, un mantenimiento 
regular, una atención especial a la posición de la paciente y, posiblemente, la 
acreditación de las unidades.12,16,35 En la actualidad no existen estándares ni 
industriales ni clínicos para las tecnologías de MDO, aunque en Europa se están 
utilizando phantoms de columna para calibrar el equipo en diversos ensayos 
clínicos.36

2 Utilización de la medida de densidad ósea para predecir fracturas en 
individuos

2.1 No existen ensayos controlados aleatorizados (ECA) que hayan 
evaluado la eficacia de utilizar la MDO en cribados a mujeres menopáusicas, 
con el fin de prevenir fracturas. 

Lo ideal sería contar con datos de ECA en los que las mujeres menopáusicas 
fueran aleatorizadas para un programa de cribado o un programa que no fuera 
de cribado con un seguimiento posterior durante 20-30 años (hasta la edad 
donde se producen la mayoría de fracturas) para determinar el efecto sobre el 
número de mujeres en las que se ha prevenido la aparición de fracturas. En la 
actualidad no se dispone de datos a partir de estudios con diseños 
correspondientes a los Niveles I-V (Tabla 1), aunque en el Reino Unido se está 
llevando a cabo un programa piloto de cribado. 37

2.2 Existe CIERTA evidencia científica de que la MDO puede predecir el 
riesgo de fracturas en mujeres menopáusicas. Sin embargo, debido al 
considerable solapamiento que se da en la distribución de la DMO en 
individuos con o sin fracturas, la MDO no puede diferenciar con seguridad a 
aquellas personas que sufrirán una fractura de las que no lo sufrirán. 

Las técnicas de la MDO pueden ser utilizadas para estimar, con algunos grados 
de error, la baja DMO, que es un factor de riesgo para futuras fracturas. Sin 
embargo, la principal medida de resultados de interés es la fractura. Un reciente 
meta-análisis de estudios de cohorte prospectivos (Nivel VI), muestra una 
asociación inversa entre la densidad ósea y el riesgo de futuras fracturas.10,38 Se
identificaron once poblaciones de estudio con unas 90.000 personas-año de 
período de seguimiento. El riesgo relativo, para todos los tipos de fracturas y en 
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todas las localizaciones para una disminución en la densidad ósea de 1 DE por 
debajo de la media ajustada por edad, era de 1,5 (IC 95% 1,4 a 1,6).

En algunos lugares de medida se ofrecía una mejor capacidad predictiva: la 
medida en la columna para predecir fracturas vertebrales (RR=2,3, IC 95% 1,9 a 
2,8) y la medida en la cadera para predecir las fracturas de cadera (RR=2,6, IC 
95% 2,0 a 3,5). Utilizando el valor del riesgo relativo de 2,6 para la fractura de 
cadera, derivado de un meta-análisis,38 y suponiendo una distribución 
Gaussiana de los valores de densidad ósea, las características del test pueden 
establecerse para una cohorte teórica de mujeres de 50 años con un riesgo de 
fractura del 15% en toda su vida39 Un valor de punto de corte de 1 DE produce 
una sensibilidad del 38%, una especificidad del 88% y un valor predictivo 
positivo del 36%.

Sin embargo, la mayoría de estos estudios tiene un período de seguimiento 
relativamente corto (media ponderada de 5,8 años), y no es posible extrapolar 
los resultados para predecir fracturas que se producirán al cabo de 20 a 30 años. 
La capacidad de la MDO para predecir el riesgo de fracturas no será la misma 
para todos los grupos de edad, debido a la importancia creciente de otros 
factores de riesgo esqueléticos y extra-esqueléticos con el aumento de la 
edad.40,41

Dos estudios adicionales en mujeres menopáusicas, publicados con 
posterioridad a este meta-análisis, llegan a las mismas conclusiones. Para 
cualquier fractura, el RR es de 1,50; IC 95%, 1,27 - 1,7642 y la OR =1,6; IC 95%, 
1,16 - 2,3443 para una disminución de 1 DE en la DMO en la columna; y el RR es 
de 1,41; IC 95%, 1,21 - 1,64 para un descenso de 1 DE en la DMO en el cuello del 
fémur.42 Sin embargo, estos estudios también tuvieron períodos de seguimiento 
cortos.

Siendo continua la relación entre el riesgo y la densidad ósea, no existe un valor 
umbral de ésta por debajo del cual se sepa que necesariamente se van a 
producir fracturas. Datos procedentes de estudios de casos y controles (Nivel 
VII) sobre fracturas de cadera, muestran que la MDO no distingue con exactitud 
entre los pacientes con fracturas recientes (no traumáticas) y los que no tienen 
fracturas.

Una revisión reciente de estudios de casos y controles de fracturas de cadera, 
utilizando el mismo enfoque que de Law y col., 44 establecía que la diferencia de 
la media ponderada en la DMO entre los casos y controles era de 0,9 DE.10 38

Utilizando estas cifras, un punto de corte de 1 DE por debajo de la media de 
DMO para aquellas personas sin fractura, daría como resultado una tasa de 
detección del 46% con una tasa de falsos positivos del 16%. 

2.3 La densidad ósea baja es sólo uno entre varios de los factores de riesgo 
de fractura en mujeres menopáusicas, algunos de los cuales presentan valores 
parecidos en cuanto a su asociación con dicho riesgo. 
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Existe evidencia científica de calidad similar (Nivel VI) en relación al hecho de 
que muchos otros factores de riesgo en mujeres menopáusicas tienen una 
capacidad predictiva independiente para fracturas parecida a la de la DMO. Por 
ejemplo, los datos del Estudio de Fracturas Osteoporóticas45 identifican una 
historia de fracturas de cadera en la madre (RR=2,0; IC 95%, 1,4 - 2,9), fracturas 
anteriores de cualquier tipo sufridas con posterioridad a la edad de 50 años 
(RR=1,5; IC 95%, 1,1 - 2,0), una salud percibida entre regular y mala (RR=1,7; IC 
95%, 1,3 - 2,2), e hipertiroidismo anterior (RR=1,8; IC 95%, 1,2 - 2,6) como 
factores de riesgo independientes para las fracturas de cadera. 

Otras características observables en un examen físico que se identificaron como 
factores de riesgo incluían la incapacidad para levantarse de una silla sin la 
ayuda de los brazos (RR=2,1; IC 95%, 1,3 - 3,2), la existencia de taquicardia en 
reposo (RR=1,8; IC 95%, 1,3 - 2,5), y una peor percepción espacial (RR=1,5; IC 
95%, 1,1 -2,0). La presencia de cinco o más factores de riesgo aumentó 
drásticamente la incidencia de fracturas en unas 18 veces más que en el caso de 
mujeres con dos o menos factores de riesgo. 

En un estudio en el que se examinó a 25.000 mujeres más jóvenes, la altura 
corporal (RR=3,2 ajustado por edad; IC 95%, 1,46 - 8,97) y una historia de 
diabetes (RR=5,81 ajustado por edad; IC 95%,  2,15 - 15,71) fueron identificados 
también como factores de riesgo para fractura de cadera.46

En comparación con la DMO, muchos de estos otros factores de riesgo se 
pueden medir fácilmente a un bajo coste. La cuestión a considerar en este caso 
es el valor añadido que pueda ofrecer la MDO. 

2.4 Parece no haber un consenso entre las organizaciones que han 
publicado informes, acerca de las aplicaciones adecuadas de la técnica de 
MDO.

Un análisis (Nivel VIII) de los informes sobre las aplicaciones de las técnicas de 
MDO sugiere que existe una amplia variación en los puntos de vista adoptados 
sobre el uso apropiado de la MDO con fines clínicos y de cribado. Las 
revisiones sistemáticas tendían a ser más conservadoras en sus conclusiones 
acerca de los usos potenciales de la MDO. 

3  Efecto del THS en la prevención de fracturas y en la preservación de la masa 
ósea

3.1 Existe CIERTA evidencia de que el uso del THS está asociado a una 
disminución en todo tipo de fracturas. 

Datos procedentes de un ECA de muestra pequeña (Nivel III), indican una 
disminución de nuevas fracturas vertebrales cuando se utiliza THS en 
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prevención secundaria. Se produjeron 8 nuevas fracturas en 7 mujeres en el 
grupo estrogénico comparado con las 20 fracturas en 12 mujeres del grupo 
placebo, con una tasa de fracturas vertebrales inferior (61%) en el grupo 
estrogénico (RR=0,39; IC 95%, 0,16 -0,95).47

Sin embargo, el número de personas que sufrieron una nueva fractura vertebral 
se redujo menos (37%) y esta reducción no fue estadísticamente significativa.
La forma de medir los efectos del tratamiento en términos de fracturas debe ser 
interpretada con cautela ya que algunos estudios utilizan como unidades de 
medida final el número de fracturas en lugar del número de personas con 
fracturas como resultado final lo que sobrevalorará la efectividad de los 
tratamientos.48 En el contexto clínico, el resultado importante es si una persona 
tendrá o no alguna fractura alguna vez. 

Para todos los demás tipos de fractura, sólo se dispone de datos a partir de 
estudios de cohorte y de casos y controles (Niveles VI y VII). Las estimaciones 
agregadas de estos estudios observacionales muestran una tendencia a una 
disminución modesta del riesgo relativo de fractura de cadera con cualquier 
uso de THS. Estas estimaciones dan un RR=0,75; IC 95%, 0,68-0,84 en todos los 
estudios observacionales;49 un RR=0,85; IC 95%, 0,68-1,07 sólo para los estudios 
de cohorte (Nivel VI) y una OR=0,57; IC 95%, 0,48-0,67 sólo para los estudios de 
casos y controles (Nivel VII).18 Los resultados de los estudios de cohorte son 
más fiables ya que son menos susceptibles a sesgos que los estudios de casos y 
controles. Los estudios de casos y controles de mayor calidad mostraban una 
tendencia a la disminución del riesgo similar a la de los estudios de cohorte.19

Se observó un efecto protector similar para las fracturas de antebrazo y muñeca 
(RR=0,70; IC 95%, 0,52-0,93 cuando se analizan sólo los estudios de cohorte y 
una OR=0,60; IC 95%, 0,41-0,88 para los estudios de casos y controles).18

3.2 Existe CIERTA evidencia de que el uso continuado y a largo plazo del 
THS tiene un efecto protector sobre la aparición de fracturas. 

Un estudio de cohorte prospectivo50 (Nivel VI) analizó el riesgo de fracturas 
para períodos de utilización cortos (<10 años) y largos (>10 años) en mujeres 
que en el momento de comenzar el estudio tenían una edad de 65 años y que 
eran usuarias habituales del THS o lo habían sido anteriormente. En las 
usuarias habituales, la utilización a corto plazo del tratamiento se asoció con un 
descenso del 30% (RR=0,67, IC 95%, 0,49-0,92) en el riesgo de todas las fracturas 
excluidas las de columna, mientras que en las usuarias a largo plazo esta 
disminución fue del 40% (RR=0,60, IC 95%, 0,45-0,83). El descenso en el riesgo 
de fracturas de cadera en las usuarias habituales era del 19% (RR=0,81, IC 95%, 
0,40-1,65) y del 73% (RR=0,27; IC 95%, 0,08-0,85) para las usuarias a corto y a 
largo plazo respectivamente. 

Las mujeres de más de 75 años usuarias habituales de la terapia estrogénica 
tenían un menor riesgo de fractura de cadera (RR=0,18; IC 95%, 0,04-0,77). Sin 
embargo, en las mujeres de 75 años o más jóvenes, que también eran usuarias 
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habituales, no se apreciaban efectos (RR=0,94; IC 95%, 0,52-1,69); en ambos 
estudios se comparaba con mujeres que nunca habían utilizado estrógenos50.

Agregando los resultados de los cuatro estudios de casos y controles (Nivel VII) 
que analizaban la relación entre el uso prolongado de estrógenos (> 5 años) y la 
no utilización, se observó una tendencia hacia una disminución del 66% en el 
riesgo de fractura de cadera (OR=0,34; 95%IC; 0,20-0,55)18. Al comparar con el 
uso en períodos más cortos de tiempo (0-60 meses) la disminución del riesgo 
relativo de la estimación agregada era del 61% (OR=0,39; IC 95%, 0,25-0,62). 

Cuando se agregaron los resultados de los distintos estudios de cohorte51 52 53

(Nivel VI) con una duración de uso superior a los 5 años,18 la disminución del 
riesgo de fracturas de muñeca y antebrazo fue de alrededor del 15% (RR 
estimado de la agregación=0,85; IC 95%, 0,73-0,99). Esta cifra no era 
significativamente distinta de la observada en mujeres que nunca habían usado 
THS.

En un estudio de cohorte prospectivo54 (Nivel VI) se observó que no había una 
diferencias estadísticamente significativas en el riesgo de fractura de cadera 
entre las usuarias que alguna vez o nunca habían usado THS, 
independientemente de la duración de la terapia (menos de 3 años, RR=1,19; IC 
95%, 0,89-1,60; 4-14 años, RR=0,89; IC 95%, 0,63-1,23; > 15 años, RR=0,88; IC 
95%, 0,63-1,23). 

3.3 Existe CIERTA evidencia de que el uso habitual del THS no produce 
una disminución en el riesgo de fracturas de cadera en edades más 
avanzadas.

Tres estudios de cohorte54,55,56 (Nivel VI) y en un estudio de casos y controles57

(Nivel VII) muestran una disminución con la edad del efecto protector de las 
fracturas de cadera. A edades más avanzadas, cuando se producen la mayoría 
de fracturas, no se aprecian diferencias estadísticamente significativas en el 
riesgo de fracturas entre las usuarias que alguna vez habían utilizado THS y las 
que no lo habían hecho (Tabla 3). 

En un estudio de cohorte prospectivo50 (Nivel VI) no se observó una 
disminución estadísticamente significativa en el riesgo de fractura de cadera en 
mujeres de más de 65 años que anteriormente habían sido usuarias de 
estrógenos (RR = 1,03; IC 95%, 0,69-1,55). En comparación, el RR para todas las 
usuarias habituales fue de 0,60 (IC 95%, 0,36-1,02). Para las usuarias habituales 
con un historial de osteoporosis el RR fue de 0,86 (IC 95%, 0,42-1,75), y para las 
mujeres sin historia de osteoporosis, el RR fue de 0,45 (IC 95%, 0,20-0,99). 

3.4 Existe CIERTA evidencia de que cuanto mayor sea el período desde el 
cese de la terapia, menor será el efecto protector del THS en el riesgo de 
fracturas de cadera. 
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Agregando los resultados de dos estudios de cohorte54 56 (Nivel VI) se estima un 
efecto protector en la fractura de cadera entre las que anteriormente usaron y 
las que nunca utilizaron THS con un RR=0,88 (IC 95%, 0,67 - 1,15) al transcurrir 
2-14 años desde el último uso de estrógenos. Al transcurrir más de 15 años no 
hay evidencia de que se produzca beneficio alguno (RR=1,07; (IC 95%, 0,85 - 
1,34).18

3.5 Existe ADECUADA evidencia de que el THS utilizada sola o en 
combinación con progestágenos y/o calcio para la prevención primaria y 
secundaria, tiene un efecto protector frente a la pérdida de masa ósea 
determinada por diversas técnicas de MDO en antebrazo, columna y cadera. 

Un meta-análisis de los ECA (Nivel I) mostraba una tendencia hacia un efecto 
positivo del THS sobre la masa ósea, tanto en la prevención primaria como en la 
secundaria (Tabla 4).18 La magnitud del efecto en antebrazo y columna fue 
mayor en los estudios de prevención secundaria que en los de prevención 
primaria (que tenían unos intervalos de confianza más amplios). 

3.6 El efecto del THS en la disminución de pérdida ósea ha sido estudiado 
principalmente en los estadios iniciales de la menopausia. Sin embargo, 
existe una ADECUADA evidencia de que la edad no atenúa la respuesta al 
tratamiento a corto plazo. 

Al examinar los resultados de 43 ECA sobre la respuesta esquelética en mujeres 
de diversas edades, el efecto protector del THS parece que es el mismo para 
mujeres menores de 60 años y para las que sobrepasan esta edad.18 19 58 59 60 61 62 63 

64 65 66 67 Aunque los resultados de los distintos estudios muestran que este efecto 
puede ser mayor en la columna lumbar que en el antebrazo o cadera, la 
magnitus agregada del efecto de estos estudios mostraba una tendencia a ser 
marginalmente mayor para el antebrazo que para la columna.18

3.7 Existe CIERTA evidencia de que el efecto protector del THS en la 
pérdida de masa ósea puede declinar a lo largo del tiempo cuando la terapia 
se inicia precozmente en la posmenopausia, y de que el efecto protector 
desaparece una vez cesado el tratamiento. 

En un estudio de casos y controles anidado68 (Nivel VII), se observó una 
diferencia estadísticamente significativa del 11,2% en la masa ósea promediada 
de todas las localizaciones en mujeres menores de 75 años con más de 7 años de 
tratamiento con THS, comparada con aquellas que no habían recibido 
tratamiento. En mujeres mayores de 75 años con más de 7 años de terapia, 
comparadas con las que no habían recibido, se observó tan sólo una diferencia 
en la masa ósea de 3,2%, que sólo era estadísticamente significativa en la diáfisis 
de radio (8,5%, p<0,02).

Otros estudios (Niveles III y VIII)69 70 71 72 indican que el efecto protector del THS 
sobre la pérdida de masa ósea sólo se mantiene al utilizarse habitualmente. El 
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efecto protector parece desaparecer progresivamente una vez cesa la terapia, 
alcanzando una tasa de pérdida ósea (2-3% anual) a los pocos años de la 
retirada del tratamiento igual a la de las que no han sido tratadas o a las de las 
mujeres tratadas con placebo. Este punto es especialmente importante ya que la 
terapia con THS se prescribe generalmente alrededor o en estadios iniciales de 
la posmenopausia y, en general, durante no más de diez años, dejando en 
consecuencia un período de 15-20 años entre el cese del tratamiento y el tiempo 
en el que se producen la mayoría de fracturas (> 75 años de edad).73

3.8 Es probable que el cumplimiento de las mujeres menopáusicas al 
tratamiento con THS a largo plazo sea inferior al 50%. 

Los datos de distintas encuestas (Nivel VIII) sugieren que la adherencia a largo 
plazo al THS es baja (aproximadamente del 30%)74 75 Esto se debe 
principalmente, a la presencia de diversos efectos secundarios (por ej., flacidez 
de mamas, sangrado, depresión),y al temor al cáncer, la aversión a tomar 
pastillas y a la interrupción del tratamiento una vez desaparecidos los síntomas 
del climaterio.76 Los datos de una reciente encuesta efectuada a mujeres de Gran 
Bretaña que 1 año antes se habían sometido a una MDO en un programa de 
cribado poblacional, son de alguna forma más optimistas, sugiriendo unas tasas 
de cumplimiento a corto plazo del 48% para mujeres posmenopáusicas y un 
59% para mujeres sometidas a histerectomía simple.77 Este es un factor 
importante a tener en cuenta al considerar la efectividad probable del THS, 
dado el reducido efecto protector hallado al cese de la terapia. 

4  Efecto de la calcitonina de salmón inhalada en la prevención de fracturas y 
preservación de la masa ósea 

4.1 Existe CIERTA evidencia para apoyar la eficacia de la CTS(N) en la 
disminución del riesgo de fracturas. 

Tres ECA78 79 80 (Niveles II y III) sobre prevención secundaria analizaron la 
eficacia de la CTS en la disminución del riesgo de fracturas. Dos de estos79 80 

estudiaban el efecto de la CTS (N) en las fracturas vertebrales en mujeres 
osteoporóticas en períodos tardíos de la posmenopausia. Uno de ellos, cuando 
comparaba usuarias habituales con las que no lo eran, mostraba un descenso en 
el riesgo en pacientes con las primeras fracturas vertebrales (RR=0,23;95% IC, 
0,07-0,77) así como una disminución en la tasa de nuevas fracturas (RR=0,37; 
95% IC, 0,14-0,95). 79 El otro ECA no mostraba diferencias estadísticamente 
significativas después de tres años de tratamiento.80

Se identificaron dos estudios de casos y controles57 81 (Nivel VII) y un meta-
análisis de ECA82 (Nivel I) que analizaban el efecto de todos los tipos de 
calcitoninas en las tasas de fractura. Los dos estudios de casos y controles 
mostraron evidencia de un menor riesgo de fractura de cadera comparando las 



14

usuarias que alguna vez habían utilizado la calcitonina y las que nunca la 
habían utilizado. 

Los datos procedentes del Estudio Mediterráneo sobre la Osteoporosis57

sugieren un efecto protector en torno al 30% (RR=0,71; 95% IC, 0,52-0,90, 
ajustado por la toma anterior de estrógenos). En otro estudio se observó81 un 
descenso del 53% en el riesgo de fractura de cadera (RR=0,47; 95% IC; 0,30-0,74) 
con el uso anterior de la calcitonina más calcio. El meta-análisis82 sólo identificó 
dos ensayos prospectivos y concluía diciendo que el efecto protector de la 
calcitonina en las fracturas está todavía sin establecer. 

4.2 Existe ADECUADA evidencia que demuestra la eficacia a corto plazo 
de la CTS(N) en la preservación de la masa ósea tanto en la prevención 
primaria como secundaria en mujeres posmenopáusicas. 

Varios ECA han mostrado que la CTS (N) disminuye la pérdida ósea y/o 
preserva la masa ósea en mujeres posmenopáusicas. Esto ocurre tanto en la 
prevención primaria83,84,85,86,87,88,89,90,91,92,93 como en la secundaria, 
79,80,94,95,96,97,98,99,100,101, tras la menopausia natural y quirúrgica.102,103, 

Solamente tres de los ECA en prevención primaria84,89,90 y cuatro en prevención 
secundaria79,94,95,97 en mujeres con menopausia natural presentaban un diseño 
de buena calidad. En prevención primaria, un estudio mostraba un incremento 
del 2,26% en la masa ósea vertebral (p<0,001 frente a los niveles de situación de 
partida)84. Otro estudio mostró un aumento del 2,9% en el antebrazo (los 
primeros 6 meses, 1,2%, p<0,005; los últimos 6 meses, 1,5%, p<0,002)89.. Uno de 
los estudios90 mostraba un aumento en la masa ósea vertebral que no era 
estadísticamente significativa. En prevención secundaria, los aumentos 
estadísticamente significativos en la masa ósea se observaron en las vértebras, 
con valores entre desde el 3%96,98 al 8,6%,80 en función de la dosis administrada.

4.3 Existe CIERTA evidencia que demuestra el mantenimiento a largo 
plazo (5 años) de la masa ósea utilizando la CTS (N),pero no se dispone de 
datos sobre el efecto a largo plazo cuando el tratamiento, se inicia al principio 
de la posmenopausia. 

Un ECA92 (Nivel III ) en prevención primaria con una duración de 5 años 
muestra un aumento estadísticamente significativo en la masa ósea vertebral 
después de 42 meses de tratamiento comparado con la masa ósea de las mujeres 
que no fueron tratadas (2,5%, p<0,001), aunque este efecto no se observó al 
finalizar los cinco años. 

Los resultados de un análisis por subgrupo, según la dosis, en un meta-análisis 
de ECA que comparaba cualquier tipo de calcitonina intranasal, mostraban 
diferencias de media ponderada de la DMO vertebral de 6,98 (95%IC, 5,80-8,16) 
para 50UI/5 días a la semana; 5,76 (95%IC, 5,25-6,28) para 100 UI/diarias; y 3,10 
(95%IC,2,36 -3,85) para >200UI/diarias.82
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4.4 No existen estudios prospectivos que comparen la eficacia o la 
efectividad del THS y la CTS(N). 

Discusión

Este documento ha revisado la evidencia científica actualmente disponible 
respecto a la capacidad de la MDO para predecir fracturas, y la eficacia y la 
efectividad de algunos de los tratamientos asociados en la prevención de la 
pérdida de masa ósea y de fracturas. En resumen, y utilizando el sistema de 
clasificación para la evidencia presentado en la Tabla 1, existe: 

CIERTA evidencia basada en estudios de cohorte prospectivos que sugiere que 
la MDO puede evaluar el riesgo de futuras fracturas en la población a corto 
plazo, pero sin un alto grado de exactitud;

CIERTA evidencia, a partir de ECA de baja calidad y de estudios 
observacionales, que muestran la eficacia del THS y la CTS (N) en la prevención 
de fracturas durante la terapia; 

ADECUADA evidencia, que demuestra la eficacia del THS y la CTS (N) en la 
preservación de la masa ósea durante la terapia; 

CIERTA evidencia de que el efecto protector del THS disminuye y puede 
finalmente desaparecer una vez cesa la terapia. 

Las limitaciones más frecuentes de los estudios analizados son los tamaños 
pequeños de muestra y los períodos de seguimiento demasiado cortos. Estos 
estudios están sujetos a diversos errores y sesgos. Los estudios de cohorte están 
especialmente sujetos a factores de confusión y los estudios de casos y controles 
a los sesgos de información y selección (y al medir la masa ósea después de la 
fractura, a problemas en la interpretación del sentido de causalidad). Debido a 
que muchos de estos resúmenes de evidencia sólo se basan en estudios 
observacionales, no está claro el grado con el que reflejan una relación causal. 
Es necesaria una mayor investigación para ratificar los resultados de estos 
estudios, dadas las limitaciones metodológicas. 

Debido al período de seguimiento relativamente corto de estos estudios de 
cohorte, no se conoce la exactitud con la que la MDO predice las fracturas que 
tienen lugar muchos años después de la medida. De igual manera, no se 
conocen con exactitud los efectos positivos y negativos a largo plazo del THS y 
la CTS (N). El período de seguimiento en la mayoría de los ensayos de estas 
intervenciones es más corto que lo recomendado por la FDA estadounidense o 
por la Fundación Europea para la Osteoporosis y Enfermedades Óseas (2-3 
años).104,105
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Estos detalles son importantes al considerar el cribado de la MDO de mujeres 
menopáusicas combinado con un posterior tratamiento con THS o CTS (N), ya 
que estas intervenciones no han demostrado ser beneficiosas en las edades en 
las que se producen la mayor parte de fracturas (>75 años). 

Mientras que la MDO ha sido propuesta para varias aplicaciones,24,28 existe un 
interés especial sobre su uso potencial en programas de cribado poblacionales y 
para el cribado oportunista en mujeres cercanas a la menopausia que, por 
ejemplo, piden asesoramiento a los profesionales de la medicina sobre si seguir 
o no THS. ¿Cómo se podría resumir cada una de las partes de la evidencia hasta 
ahora analizada para ser interpretada en un contexto amplio, en términos de 
política sanitaria y en la práctica clínica habitual. 

En general, los programas de cribado deben utilizar un test de diagnóstico 
fiable y ser ofrecidos en combinación con el tratamiento que haya demostrado 
su efectividad. Debe existir "una evidencia concluyente de que el cribado puede 
alterar la historia natural de la enfermedad en una proporción importante a las 
personas que han sido cribadas.”106 Al ofrecer las intervenciones a pacientes 
que no están enfermas o que específicamente no han demandado ayuda, la 
responsabilidad de que la paciente saldrá beneficiada recae en los que ofrecen la 
intervención. La evidencia actual no es suficiente para establecer 
recomendaciones firmes sobre el valor del cribado con MDO, sobre el THS o la 
CTS (N).

Sin embargo, es posible obtener alguna indicación sobre el impacto potencial 
del cribado poblacional con la MDO en la prevención de fracturas de cadera. 
En la Tabla 5 se presentan varios escenarios, en los que se han utilizado 
hipótesis realistas, en relación a un programa de cribado de MDO unido al 
tratamiento con THS en una cohorte hipotética de 20.000 mujeres menopáusicas 
2 10 18 38 49 74 75 77 107. En el escenario con la captación de cribado de un 50%, con un 
cumplimiento del tratamiento a largo plazo de un 30% y una disminución del 
30% durante toda la vida del riesgo de fracturas con THS, se evitaría una 
fractura de cadera por cada nueve mujeres identificadas como de riesgo por el 
programa de cribado y que habrían seguido el tratamiento durante 30 años. 
Esta estimación aparentemente prometedora representa el óptimo beneficio 
alcanzable, y tiene que ser analizada en un contexto de cribado general. 

De las 20.000 mujeres citadas a un programa de cribado, es probable que 10.000 
acudan a una prueba de MDO. De éstas, a 1.600 se les determinará una 
densidad ósea inferior a 1DE por debajo de la media de población (suponiendo 
una distribución Gaussiana) y se les ofrecerá THS. De estas mujeres a las que se 
habrá ofrecido un THS, 576 habrán sido correctamente identificadas 
(verdaderos positivos) y de ellas 173 (30%) seguirán el tratamiento, 
previniéndose así 52 fracturas. Sin embargo, también se producirán 1.024 falsos 
positivos, de forma que casi dos tercios de las mujeres a las que se habrá 
aconsejado seguir THS, estarían sigiendo este tratamiento innecesariamente ya 
que, bajo las hipótesis aquí asumidas, no habrían sufrido una fractura. 
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Otra medida resumen de interés es el número de falsos negativos. Bajo este 
escenario, de las 10.000 mujeres que se presentan para el cribado, 948 que con el 
tiempo tendrán una fractura de cadera serán clasificadas como de no alto 
riesgo. Así, en torno a los dos tercios de las mujeres que sufrirán una fractura y 
que han sido sometidas a una MDO, habrán sido, por tanto, erróneamente 
tranquilizadas.

Si se considera esta amplia perspectiva serían 393 las mujeres necesitadas de ser 
incluidas en un cribado y, en realidad, sólo 197 acudirían para evitar una 
fractura. De este modo, el impacto general del programa sería el de disminuir el 
número de fracturas en lo que queda de vida de una cohorte de 20.000 mujeres, 
desde 3.050 a 2.998, es decir, en un 1,7%.

Considerando todos los escenarios presentados en la Tabla 5, un programa de 
cribado de densitometría ósea dirigido a mujeres menopáusicas podría prevenir 
entre el 1 y el 7% de fracturas. Tomadas conjuntamente estas estimaciones de la 
efectividad de ese programa no parecen particularmente esperanzadoras desde 
el punto de vista de la salud pública y no es probable que el programa pueda 
ser rentable desde un punto de vista económico. Podríamos esperar sugerencias 
similares de escenarios en los que la CTS (N) fuera el tratamiento disponible. 

Para aquellos que formulan planes y programas sanitarios y para los que 
piensan ofrecer estas intervenciones a sus pacientes, es interesante recordar que 
existen otros posibles efectos que habría que considerar. Los datos actuales 
sugieren que el THS está asociado a una disminución del 40-50% en el riesgo de 
enfermedades cardiovasculares entre mujeres posmenopáusicas108 y con un 
incremento del 30-70% del cáncer de mama, independientemente de los niveles 
de la masa ósea. 109,110,111 Teniendo en cuenta estos factores, es necesaria una 
evaluación del coste adicional por ganancia de salud, con el fin de ofrecer una 
información más amplia a los gestores sanitarios sobre el valor de los 
programas de cribado. 

También han de tratarse varios temas sociales y éticos importantes. ¿ Hasta qué  
punto un descenso en la densidad ósea que se produce con la edad puede llegar 
a convertirse en un problema médico que requiere tratamiento? ¿Cuáles son las 
implicaciones de utilizar una definición de enfermedad (DMO < 2,5 DE por 
debajo de la media de adultos jóvenes propuesta por la OMS 9) que tiene como 
consecuencia que alrededor del 30% de mujeres entre los 70 y 79 años de edad 
serían consideradas como necesitadas de terapia debido a su baja DMO ?10

Los abordajes alternativos para prevenir y tratar la osteoporosis también 
requieren una mayor consideración. Podrían utilizarse otros factores de riesgo, 
observables en un examen clínico, para identificar a los grupos de alto riesgo sin 
utilizar la MDO.45  La densitometría ósea y un tratamiento apropiado podría ir 
orientado a mujeres de edad más avanzada en la época en que se producen la 
mayoría de las fracturas. También se debería prestar atención a estrategias 
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alternativas para prevenir las fracturas. Estas podrían incluir intervenciones 
preventivas potencialmente más coste-efectivas como las inyecciones anuales 
de vitamina D o la prevención de accidentes en personas de edad avanzada.6

Los estudios en curso, como el ECA de cribado de población que se está 
realizando en Gran Bretaña37 y los estudios sobre estrategias alternativas para 
prevenir la osteoporosis, pueden proporcionar una mejor información a partir 
de la cual se podrán tomar decisiones en el futuro. La evidencia actualmente 
disponible no apoya el cribado con técnicas de MDO en mujeres menopáusicas 
en combinación con THS o CTS (N) en un contexto de población o el cribado 
oportunista para la prevención de fracturas, y las estimaciones basadas en los 
datos disponibles no son esperanzadoras respecto a su potencial efectividad.
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Tabla 1 : Niveles de evidencia científica 
Nivel
Máximo (I) al 
Mínimo (IX)

Calidadde la 
evidencia

Tipo de diseño del estudio Condiciones de rigor 
científico*

I

Buena

Meta-análisis de ensayos 
controlados aleatorizados 

Análisis de datos 
individuales del paciente 
Meta-regresión
Distintas técnicas de análisis 
Ausencia de heterogeneidad 
Calidad de los estudios 

II  Ensayos controlados 
aleatorizados de muestra 
grande

Evaluación de poder 
estadístico
Multicéntrico 
Calidad del estudio 

III

Buena

Ensayos controlados 
aleatorizados de una muestra 
pequeña 

Evaluación de poder 
estadístico
Calidad del estudio 

IV a  

Moderada

Ensayos prospectivos 
controlados no aleatorizados 

Controles concurrentes 
Multicéntrico 
Calidad del estudio 

V Ensayos retrospectivos 
controlados no aleatorizados  

Controles históricos 
Calidad del estudio 

VI Moderada Estudios de cohorte Controles concurrentes 
Multicéntrico 
Calidad del estudio 

VII  Estudios de casos y controles Estudios multicéntricos 
Calidad del estudio 

VIII

Baja

Series clínicas sin controlar 
Estudios descriptivos: 
vigilancia de la enfermedad, 
encuestas, registros, bases de 
datos, estudios de 
prevalencia
Comités de expertos, 
conferencias de consenso 

Multicéntrico 

IX  Anécdotas o informes de 
casos

* Calidad del estudio evaluada por protocolos específicos y condiciones de rigor científico. 
Fuente: adaptada de la referencia 20 .
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Tabla  2: Características de los métodos comunes para medir la densidad ósea 
Método Exactitud 

CV (%) 

Precisión

CV (%) 

Tiempo de 
exploración

(minutos) 

Comentarios 

DFS

Densitometría

Fotónica Simple 

2 - 8 2 - 5 5 - 15 Sencilla, relativamente barata, 
poca exposición radiactiva. El 
deterioro de la fuente afecta a 
su rendimiento 

DFD

Densitometría
Fotónica de 
energía Dual 

3-10 2 - 6 20 - 45 Generalmente utilizada para 
las medidas de cadera y 
columna. El deterioro de la 
fuente afecta a su rendimiento  

SEXA

Densitometría
simple con Fuente 
de rayos-X 

5 1 10 -20 Equivalente de rayos-x del DFS 

DEXA

Densitometría dual 
con Fuente de 
rayos-X

3-6 1 - 3  3 - 10 Fuente de rayos-x simple con 
dos energías. Flujo fotónico 
más elevado que la fuente 
radionúclida, configuración del 
detector mejorada. 

TCC

Tomografía
Computadorizada 
Cuantitativa 

5 - 15 2 - 5 10 - 15 Capaz de medir la estructura 
ósea. Necesidad de medir las 
normas de calibrado 
simultáneamente con el 
paciente. 

Ultrasonidos 20 2-4 5 Potencial para medir la 
estructura ósea  

CV = Coeficiente de variación  

Fuente: referencias 9, 10, 12, 13, 16, 28, 31  
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Tabla 3: Riesgo relativo de fractura de cadera según la edad 

Estudio  Grupo de edad 

      Jóvenes                            Edad avanzada 

Riesgo relativo  (95% IC) 

    Jóvenes                 Edad avanzada 

Paganini-Hill,
199154

edad media=73 1,02

(0,81-1,27)a

Naess n, 199055 < 60 (trocánter) 

< 60 (cadera cervical) 

> 60 (trocánter) 

> 60 (cadera cervical) 

0,37

(0,13-0,79)

0,58

(0,41-0,80)

1,03

(0,74-1,40)

0,95

(0,75-1,18)

Kiel, 198756 65-74 > 75 0,37

(0,05-2,46)a

0,82

(0,21-3,24)b

Kanis, 199257 < 80 > 80 0,51

(0,31-0,84)b

0,70

(0,29-1,66)c

Cauley, 199550 75 > 75 0,94

(0,52-1,69)d

0,18

(0,04-0,77)d

Cauley, 199550 >65, usuarias actuales 

>65, usuarias anteriores 

0,60 e

(0,36 - 1,02) 

1,03 e

 (0,69 - 1,55) 
a = RR ajustado por edad 
b = uso reciente de estrógenos (<= 2 años) 
c = ajustado por edad, fracturas anteriores, índice de masa corporal 
d = usuarias actuales, riesgo relativo ajustado multivariado 
e = ajustado multivariante, incluye el ajuste por historia de  osteoporosis (sí o no) 
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Tabla 4: Resultados de un meta-análisis sobre el efecto del THS en la masa ósea 

Tratamiento Antebrazo 

(DE, 95% IC)*

Columna 

(DE, 95% IC)*

Cadera

(DE, 95% IC)* 

Oral sin progesterona
Prevención primaria 

 Prevención secundaria 

1,45
(1,12-1,78)- -

0,95
(0,21-1,70)

-

-

Oral sin progesterona+ Calcio
  Prevención primaria 

 Prevención secundaria 

0,92
(0,33-1,51)
-

0,77
(0,33-1,51)a

2,27
(1,17-3,37)

-

-

Oral con progesterona
   Prevención primaria 1,33

(0,74-1,92)b

-

1,23
(0,75-1,72)b

1,18
(0,65-1,70)b c 

-

-

Oral con progesterona+ Calcio
   Prevención primaria 

   Prevención secundaria 

1,52
(1,16-1,84)
1,46
(0,95-1,97)c

2,94
(-0,92-6,80)b

0,94
(0,18-1,69)d

-

3,16
(1,83-4,49)b

-

-

-

Transdérmico con progesterona
   Prevención primaria 1,10

(-0,09 a 2,29)a
1,02
(0,67-1,36) -

Transdérmico con progesterona 
+ Calcio
   Prevención primaria 

 Prevención secundaria 

1,70
(1,09-2,31)
0,97
(0,46-1,48)

1,37
 (0,45-2,30) 
0,73
(0,24-1,21)

-

-
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Tabla 4 (continuación) 
Prevención Primaria General 

  (8 estudios) 

1,38

(0,93-1,84)b

1,17

(0,63-1,70)b

-

Prevención Secundaria General 
  (2 estudios) 

Prevención Secundaria General 
  (4 estudios) 

2,90

(-0,99-6,79)b

-

2,23

(-0,81-5,28)b

2,12

(0,89-3,34)b

-

0,92

(0,34-1,50)a

* DE = tamaño del efecto del tratamiento en términos de unidades de desviación estándar de 
descenso medio anual de la masa ósea por las que el grupo de control sobrepasa al grupo de 
tratamiento. 
a Heterogeneidad: p= 0,05;  
b Heterogeneidad: p< 0,05  

c  Dosis estándar (estrógenos conjugados = 0,60-0,625 mg; estrone = 1,25 mg; estradiol = 2,0 mg) 
d  Bajas dosis (estrógenos conjugados = 0,30 mg; estrone = 0,625 mg; estradiol = 1,0 mg) 

Fuente: referencias 18 19
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Tabla 5: Impacto potencial del cribado de la DMO y tratamiento con THS en la prevención 
de fracturas de cadera en una población de 20.000 mujeres menopáusicas
(bajo hipótesis realistas)a b c d e

Disminución del riesgo de 
fractura debido al THS f

Cumplimiento= 30% g

N fracturas de cadera evitadas 

% fracturas de cadera evitadas 

Nº de mujeres que se necesita 
incluir en el cribado por fractura de 
cadera evitada  

Adherencia = 50% g

N fracturas de cadera evitadas 

% fracturas de cadera evitadas 

Nº de mujeres que se necesita 
incluir en el cribado por fractura de 
cadera evitada  

Captación cribado 50% h:  N falsos negativos =948,  N falsos positivos=1.024,  N ofrecidas THS=1.600 

15%

(RR=0,85)

27

0,9%

803

44

1,5%

474

30%

(RR=0,70)

53

1,7%

393

87

2,9%

234

50%

(RR=0,50)

87

2,9%

234

145

4,8%

140

Captación cribado = 70% h:  N falsos negativos=1.327,  N falsos positivos=1.434,  N ofrecidas THS=2.240 

15%

(RR=0,85)

38

1,2%

560

62

2,0%

334

30%

(RR=0,70)

74

2,4%

278

122

4,0%

166

50%

(RR=0,50)

122

4,0%

166

203

6,7%

100
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Tabla 5 - Observaciones 

Los escenarios esbozados en la Tabla han sido calculados utilizando las 
siguientes asunciones: 

Se incluye a una cohorte de 20.000 mujeres menopáusicas a un programa de 
cribado de la DMO y las que han sido identificadas con una densidad ósea < 1 
DE por debajo de la media de adultas sanas son tratadas con THS. 

Los valores de densidad ósea siguen una distribución Gaussiana  en la 
población.

El riesgo a lo largo de toda la vida de sufrir fractura de cadera es del 15,25% 
para las mujeres de más de 50 años de edad 39

a El RR de fractura de cadera = 2,6 para un descenso de 1 DE en la densitometría 
ósea por debajo de la media ajustada por edad 10 38

b Para aquellas personas que siguen el tratamiento, este seguimiento continúa el 
resto de sus vidas (alrededor de 30 años) 
c No existe un descenso en el efecto protector del THS a lo largo del tiempo 
d No se tienen en cuenta los efectos secundarios 108,109,110,111

e No se tiene en cuenta el escaso efecto beneficioso en aquellas personas que 
estarían tratadas debido a que algunas mujeres ya estarían tomando THS por 
otras razones. 
f El rango considerado para la disminución del riesgo de fractura es del 15%-
50% 17 18 49

g El rango considerado para el cumplimiento del tratamiento es del 30-50% 2 77 107

h El rango para la asistencia a un programa de cribado es del 50-70% 2 107
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