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INTRODUCCIO

El fractament dels pacients amb infeccié per COVID-19 que presenten criteris de

gravetat inclou I'administracié de glucocorticoides a dosis altes.

En el protocol de maneig terapéutic de la infeccié per COVID-19 del nostre hospital es
recomana |I'administracié de metilprednisolona a dosis de 120-160 mg/dia ev, o
dexametasona a dosis de 20-30 mg/dia, durant 3 dies consecutius en casos de
pneumonia greu o en progressid!. Aguesta mateixa pauta, o una altra similar, en

ocasions es repeteix en el curs evolutiu d'un mateix pacient.

Els glucocorticoides, especialment quan s’administren a dosis altes, encara que sigui
durant un periode curt de temps, tenen un efecte negatiu sobre I'esquelet, disminuint
de forma rapida la densitat mineral ossia i augmentant el risc de fractura per fragilitat.
Aquesta fragilitat que, s'expressa sobretot en el risc de fractura vertebral, confribueix a

un increment de morbilitat i mortalitat dels pacients?2.

Hem de tenir en compte que els pacients ingressats per COVID-19 sovint fenen altres
factors de risc de fractura associats com edat avancada, tabaquisme, malalties
croniques osteopenitzants. La immobilitzacié prolongada produida per I'enllitament
contribuird de forma notable a la pérdua de massa ossia, que pot arribar a ser d'un 4%

en os frabecular en un mess.

L'eina FRAX és una gUestionari molt simple disponible a internet on a partir d'una serie
de factors de risc de fractura proporciona el risc absolut de fractura a 10 anys d'un

pacients.

La Sociedad Espanola de Reumatologia recomana tractar amb farmacs eficacos en la
prevencid de fractures de forma precoc als pacients que inicien tractament amb

glucocorticoides, especialment si les dosis son altess.

Els bisfosfonats orals (alendronat i risedronat) i intravenosos (dcid zoledronic) han
demostrat eficcia en la reduccid del risc de fractura en pacients tractats amb

glucocorticoidess.

L'acid zoledronic és un bisfosfonat infravends d'administracié anual que té un efecte
antirressortiu potentirdpid amb molt bona biodisponibilitatisense els problemes de mala
adheréncia que tenen els orals. Aquest tractament és molt econdmic (menys de 15€),
estd disponible a Farmdcia de I'Hospital i es pot administrar en pacients enllitats durant

I'ingrés, el que el converteix en el tractament idoni per aquests pacients?.
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Com a alternativa als bisfosfontats disposem de denosumab (anticds monoclonal anti-
RANKL amb efecte antiresortiu) o fteriparatida (PTH recombinant amb efecte

osteoformador)s.

En una pandémia com la de la infeccid per COVID-19, la identificacié i tractament dels
pacients que reben glucocorticoides a dosis altes i/o que tenen alfres factors de risc de

fractura pot evitar una futura “epidemia” de fractures per fragilitat.

PROTOCOL

1. PREVENCIO D’OSTEOPOROSI | FRACTURES EN EL PACIENT INGRESSAT
AMB CRITERIS DE GRAVETAT

En aquests pacients es tindrd en compte I'edat i la funcié renal.

Pacient que inicia tractament amb glucocorticoids a dosis altes (230

mg/dia o bolus iv)

FG 2 35 ml/min FG < 35 ml/min

Acid zoledronic 5 mg
ev**

Calci 500 -1.000 mg/dia
+ Colecalciferol 50.000 Ul
/setmana x 6 setmanes

(SI TOLERA LA INGESTA)* CONSULTA A

+ Calci 500 -1.000 mg/dia
: g/di REUMATOLOGIA (724060)

+ Colecalciferol 50.000 Ul
/setmana x 6 setmanes
(SI TOLERA LA INGESTA)*

*En pacients que tolerin la ingesta: Calci 500 mg/dia si prenen dieta, o 1.000 mg/dia (repartit en 2 preses) si
estan amb dieta famis. El calci s’administra preferentment despres o durant els dpats.

Alternativa a colecalciferol: calcifediol 16.000 Ul/setmana durant 4 setmanes. Aquesta pauta de vitamina D
ha de de seguir-se amb una pauta de manteniment: 50.000 Ul de colecalciferol o 16.000 Ul de calcifediol cada
mes.

**Contraindicat en insuficiencia renal greu (FG <35 ml/min) i en casos d'hipocalcémia. S'administra diluit en
250 cc de SF en infusid continua durant un minim de 15 minuts. Alguns pacients poden experimentar una
sindrome pseudogripal hores després de I'administracid, motiu pel qual es recomanable administrar 1g
Paracetamol oral o ev després de la infusid d'dcid zoledronic.

2. PREVENCIO D’'OSTEOPOROSI | FRATURES EN EL PACIENT INGRESSAT
ESTABLE O CONVALESCENT

El maneig d'aquests pacients es fard en 3 passos:
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1. Identificar els pacients que han rebut o rebran glucocorticoids
2. Avadluar els factors de risc de fractura (es recomana I’eina FRAX, que expliqguem
més endavant)

3. Tractar en funcid de I'edat, la funcid renal i el risc de fractura

Avaluacié del risc de fractura segons FRAX
L'eina FRAX esta disponible de forma gratuita en internet i permet calcular el risc absolut

de fractura a 10 anys en pacients majors de 40 anys a diferents paisos.

FRAX proporciona elrisc absolut de fractura major, que inclou véertebra, hUmer, radi distal

i maluc; i el risc de fractura de maluc a 10 anys.

Herramienta de Calculo

Por favor responda las preguntas siguientes para calcular la probabilidad de fractura a diez afios sin
DMO o con DMO.

pafs: Espafia Nombre/ID: Sobre los Factores de riesgo
Cuestlonarlo: 10. Osteoporosis secundaria @ No OFS
1. Edad (entre 40-90 afios) o fecha de nacimiento 11. Alcohol, 3 o més dosis por dia ® No s
Edad: Fecha de Nacimiento:
12. DMO de Cuello Femoral
A: M: D:
Seleccione BMD %
2. Sexo Hombre Mujer
3. Peso (kg) Clear Calculate
4, Estatura (cm)
5. Fractura previa ® No S
6. Padres con Fractura de Cadera ® No Si
7. Fumador Activo ® No Si
8. Glucocorticoides ® No Si
9. Artritis Reumatoide ® No S

Es recomana calcular el FRAX en fots els pacients majors de 50 anys que hagin de rebre

tractament amb glucocorticoides. Normalment el cdlcul es pot fer en menys d'un minut.

Per calcular el FRAX a la nostra poblacid s'ha d'accedir a aquest enllac:

https://www.sheffield.ac.uk/FRAX/tool.aspx2lang=sp

No cal introduir la data de naixement. Només cal respondre les segUents preguntes:

1. Edat

2. Sexe

3. Pes (enKg)

4. Alcada (en cm)
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Si ha patit o no una fractura prévia per fragilitat (no traumdatica) en la vida adulta
Si el seu pare o mare han patit una fractura de maluc
Si és fumador actiu

Si ha rebut o rebrd glucocorticoides. Aqui sempre marcarem Si.

Y o N oo O

Si & una Artritis Reumatoide

10. Sité una altra causa d'osteoporosi secunddria. En aquest cas es marcard sempre
gue si doncs la immobilitzacié es una causa d'osteoporosi secundaria. Marcar
aquesta casella si el pacient és diabétic, t& una hepatopatia cronica, una
insuficiencia renal cronica, una menopausa preco¢ o una malabsorcid cronica
(Crohn, Colitis Ulcerosa, celiaquia...)

11. Si pren habitualment 3 0 més dosis didries d'alcohol

12. La pregunta sobre la DMO és opcional i per tant la podem deixar en blanc
Clicarem a “CALCULAR" i I'eina ens proporcionard 2 valors:

¢ Risc de fractura major osteoporotica a 10 anys (vertebra, radi, hUmer i maluc)

e Risc de fractura de maluc a 10 anys
Classificarem els pacients en:
e ALT RISC DE FRACTURA: Si FRAX fractura major 210% o FRAX fractura maluc 23%

e BAIX RISC DE FRACTURA: Si FRAX fractura major <10% i FRAX fractura maluc <3%

Algoritme de tractament

Pacient que inicia fractament amb
glucocorticoids

[
S ;
._30 mg/dia <30 mg/dia
(inclou bolus)
1

1
1

I I
l—% 1
I 1
L ALT RISC DE

L Mesures FG 2 35 FG < 35 Mesures BAIX RISC DE
generals* ml/min ml/min generals* FRACTURA**

FRACTURA®***
Acid zoledronic. 5 L CONSULTA A L Acid alendronic_setmanal
L mg ey.anual REUMATOLOGIA M eSUreS* oral +
+ Mesures generals*| (724060) generals Mesures generals*

Alternativa:
Adid risedronic

Acid zoledronic. Denosumab)
o Teriparatida + Mesures
generals*

*Mesures generals: Calci (500 mg/dia) + Vitamina D (50.000 Ul colecalciferol o 16.000 Ul calcidiol

mensual) + Recomanar habits de vida saludables
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**BAIX RISC DE FRACTURA: Si el pacient no té fractures prévies, ni diagnostic d’osteoporosi ni alt risc
de fractura segons FRAX (FRAX maluc <3% i FRAX major <10%).
***ALT RISC DE FRACTURA: Si fractura previa per fragilitat, diagnostic previ d’osteoporosi o alt risc
de fractura segons FRAX (FRAX maluc 23% o FRAX major 210%).

Mesures generals

En fofs els pacients es recomanen unes mesures generals que en el seu conjunt
disminueixen el risc de fractura, amb o sense tractaments farmacoldgics per

I'osteoporosi.
Aquestes mesures inclouen:

- Evitar la ingesta d'alcohol

- Deixar de fumar

- Fer exercici de carrega, com caminar cada dia 30-60 minuts

- Evitar fer esforgos, com agafar pesos del terra amb els bracos

- Prendre el sol cada dia de 15-30 minuts entre els mesos de Marg i Octubre,
evitant al'estiu les hores de maxima irradiacio.

- Suplementacié amb calci. Es recomana la ingesta de 1.000-1.200 mg/dia de
calci, incloent dieta i suplements.
En pacients que prenen dieta pot ser suficient la suplementacié de 500 mg/dia
de calci. En pacients que estan amb dieta famis perod toleren tractaments orals
es pot administrar 500 mg/12 hores.
En pacients en els que no és possible administrar calci via oral per que no toleren
la ingesta es recomana iniciar la suplementacid tan aviat com sigui possible.
Els suplements de calci s'’administraran durant o després dels apats.

- Suplementacié amb vitamina D. Es recomana [|'administracié de vitamina
suficient com per mantenir nivells de 25-hidroxivitamina D >30 ng/mi8?s.

Si no tenim determinacié de 25-hidroxivitamina D:

o 50.000 Ul colecalciferol o 16.000 Ul calcifediol cada setmana durant 4

setmanes. Després dosi de manteniment.

Si tenim determinacié de 25-hidroxivitamina D:

o <10 ng/mi: Calcifediol 180.000 Ul en una Unica dosis o 16.000 UI/3 dies a

la setmana durant 4 setmanes. Després dosi de manteniment.
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o 10-30 ng/ml: 50.000 Ul de colecalciferol cada setmana durant 6 setmanes
0 16.000 Ul de calcifediol cada setmana durant 4 setmanes. Després dosi

de manteniment.
o >30ng/ml: Dosi de manteniment.

Dosi de manteniment: 50.000 Ul de colecalciferol o 16.000 Ul de calcifediol cada

mes

Tractament farmacologic

En pacients amb més alt risc de fractura (veure algoritme) s'administrard un fractament
per |'osteoporosi induida per glucocorticoides, amb eficacia per reduir el risc de fractura

i que se ajusti a la situacid d'ingrés hospitalari en contingencia COVID.
- Acid zoledronic

Bisfosfonat pofent amb efecte anfiresortiu, que a dosi de 5 mg per via
infravenosa un cop a I'any ha demostrat eficacia en la reduccid del risc de
fractura. La biodisponibilitat és del 100%.

Estd confraindicat en insuficiencia renal amb FG <35 ml/min i en casos
d'hipocalcemia.

S’administra diluit en 250 cc de SF en infusid continua durant un minim de 15
minuts.

Alguns pacients poden experimentar una sindrome pseudogripal hores despres
de I'administracidé, motiu pel qual es recomanable administrar 1g Paracetamol

oral o evimmediatament després de la infusié.
- Acid alendronic

Bisfosfonat oral amb efecte antiresortiu, que a dosi de 70 mg a la setmana ha
demostrat eficacia en la reduccid del risc de fractura. Els bisfosfonatos orals
tenen una baixa biodisponibilitat i s’Than d’administrar en deju (minim 30 minuts
abans d'esmorzar).

Després de la seva administracié el pacient ha d'estirar-se durant almenys 1 hora.
En pacients que no tolerin el dejuni es pot administrar acid risedronic
gastroresistent (Actonel gastrorresistente) 35 mg a la setmana just després
d'esmorzar.

En pacients que no tolerin la via oral es pot administrar dcid zoledronic.

-  Denosumab
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Anticos monoclonal anti-RANKL amb efecte antiresortiu molt potent. A dosi de 60
mg cada é mesos per via subcutdnia ha demostrat eficacia en la reduccié del
risc de fractura. No s'elimina pel ronyd, motiu pel qual es pot administrar en
pacients amb insuficieéncia renal S'ha d'assegurar una suplementacid de calci i
vitamina D, per reduir el risc d'hipocalcémia. Pot ser una alternativa en pacients
amb contraindicacié a bisfosfonats. Abans d'indicar denosumab poseu-vos en

contacte amb Reumatologia.
Teriparatida

PTH recombinant amb efecte osteoformador. A dosi de 20 mcg cada dia per via
subcutdnia durant 2 anys ha demostrat eficacia en la reduccié del risc de
fractura.

Estd indicada en pacients que ja han patit fractures previes i tenen un alt risc de
fractura.

Estd contfraindicada en pacients amb hipercalcemia, hiperparatiroidisme
primari, augment de les fosfatases alcalines de causa no clara, antecedent de
radioterdpia o neopldsia activa.

Abans d'indicar teriparatida poseu-vos en contacte amb Reumatologia.

Criteris de consulta a Reumatologia

Podeu contactar amb el servei de Reumatologia (Busca 724060) en les seglUents

situacions:

1.

Pacients tributaris de fractament antiresortiu i amb insuficiencia renal avancada
(FG<35 ml/min)

2. Pacients amb 2 o més fractures prévies per fragilitat
Abans d'indicar denosumalb o teriparatida

4. Qualsevol dubte de diagnostic o tfractament
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