RESUMEN

Objetivo. Determinar la prevalencia de fractura de cadera en la Comunidad Autonoma de Aragon en
las personas con Diabetes Mellitus Tipo 2 (DM2) junto con sus caracteristicas demograficas y clinicas mas
relevantes.

Material y métodos. : Estudio observacional descriptivo transversal o de prevalencia con recogida
retrospectiva de los datos en pacientes 270 anos al comenzar el estudio y con diagnostico de DM2 anali-
zando las siguientes variables asociadas: fractura de cadera y como variable principal y variables secun-
darias clinicas y demograficas. Recogidos a través de la Plataforma BIGAN del Departamento de Sanidad.
Posteriormente, se realizo estudio estadistico con frecuencias y porcentajes e intervalo de confianza en
prevalencias.

Resultados. De las 49.490 personas incluidas en nuestro estudio se objetivo una distribucion similar
en cuanto a sexo con una prevalencia de fractura de cadera del 1,5% con una media de edad de 81 anosy
una evolucion de la enfermedad hasta presentar el efecto adverso de 17,8 anos. Las variables que demos-
traron asociacion fueron analogos de GRH y tabaquismo.

Conclusion. De las 49.490 personas incluidas en nuestro estudio se objetivo una distribucion similar
en cuanto a sexo con una prevalencia de fractura de cadera del 1,5% con una media de edad de 81 anosy
una evolucion de la enfermedad hasta presentar el efecto adverso de 17,8 anos. Las variables que demos-
traron asociacion fueron analogos de GRH y tabaquismo.
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ABSTRACT

Objective. To determine the prevalence of hip fracture in the Autonomous Community of Aragon in
people with Type 2 Diabetes (T2D) together with their most relevant demographic and clinical characteris-
tics.

Material and methods. Cross-sectional or prevalence descriptive observational study with retros-
pective data collection in patients >70 years of age at the start of the study and with a diagnosis of T2D,
analyzing the following associated variables: hip fracture as the main variable and secondary clinical va-
riables. Collected through the BIGAN Platform of the Department of Health. Subsequently, a statistical
study was carried out with frequencies and percentages and confidence interval in prevalences.

Results. Of the 49,490 people included in our study, a similar distribution was observed in terms of
sex with a prevalence of hip fracture of 1.5% with a mean age of 81 years and an evolution of the disease
until presenting the adverse effect of 17.8 years. The variables that showed association were analogous to
HRT and smoking.

Conclusions. On the other hand, hip fracture occurs earlier in T2D with respect to the general popula-
tion. Regarding the time of evolution of T2D in relation to hip fracture, a shorter time of evolution has been
observed in women than in men. The clinical variables that showed a greater association between T2D and
hip fracture were smoking and treatment with GHR analogues.
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INTRODUCCION

La osteoporosis (OP) es una enfermedad
que debilita la densidad, altera la arquitectura
y disminuye la calidad de los huesos, por lo que
aumenta el riesgo de sufrir una fractura por fra-
gilidad’, que representa la principal consecuen-
cia clinica de esta patologia. Este cambio en el
hueso es progresivo, por lo cual presenta una
mayor prevalencia en correlacion a la edad del
paciente3, aunque no es la edad el Gnico factor
que influye en el desarrollo de la misma2.

La OP tiene como principal manifesta-
cion la fractura, pero la definicion de fractura
osteoporotica o fractura por fragilidad ha dado
lugar a diferentes opiniones. Un enfoque, se-
ria el considerar toda fractura por fragilidad
como las provocadas por un traumatismo de
baja energia, que podria definirse como la caida
desde una altura propio o menor*, pero no pue-
de atribuirse como Gnica causa de la fractura’.
Por ello, otra medida para definir las fracturas
por fragilidad, es la que se produce en perso-
nas diagnosticadas de OP a través de la medi-
da de la densidad mineral 6sea (DMO) con un
puntuaje T-Score -2,5 desviaciones estandares
en relacion a una mujer joven, siendo el sitio
de medida mas aceptado el cuello femoral®. Si
bien la DMO baja es un factor de riesgo muy de-
terminante, el diagnostico de OP no es la Unica
causa de la fractura, en ocasiones no es el Gnico
ni el mas factor en la produccion de la fractu-
ral. En 2008 se desarrolldo un modelo predic-
tor de riesgo a 10 anos para la produccion de
una fractura de cadera u osteoporotica mayor:
la herramienta FRAX%. Esta modelo nos permi-
te, ademas de utilizar la DMO, calcular el riesgo
teniendo en cuenta otros factores que se han
identificado como agentes causales dentro de la
mutifactorialidad de la fractura como son: Edad,
sexo, Indice de masa corporal, existencia previa
de fractura, antecedentes familiares de fractura
de cadera, tratamiento con corticoides, habito
tabaquico, consumo de alcohol, antecedentes
de artritis reumatoide y otras causas secunda-
rias de OP como trastornos neuro-endocrinos,
lo que ademas nos permite la realizacion de
estimaciones de riesgo en poblaciones que no
tienen acceso a métodos de calculo de la DMO.

En Espana se estima que el 22,6% de las
mujeres y el 6,8% de los hombres de 50 anos o

mas tienen OP3. El coste de las fracturas osteo-
poroticas contabilizado en Espana supone apro-
ximadamente el 3,8% del coste sanitario, unos
4.300 millones en 2019, segln el proyecto SCOPE
de 20213. Dada la importancia de la OP en nues-
tro medio, el Ministerio de Sanidad en el ano
2022 en el marco de la Estrategia de Promocion
de la Salud y Prevencion del Sistema Nacional
de Salud (SNS), se publico una Actualizacion
del Documento de Consenso sobre Prevencion
de la Fragilidad en la Persona Mayor con el fin
de proveer a los y las profesionales de una guia
de captacion, valoracion e intervencion sobre
la fragilidad en el marco de una Valoracion Ge-
riatrica Integral, fundamentalmente desde la
atencion primaria. Dentro de este conjunto de
acciones dentro del SNS desde 2017, existe un
Registro Nacional de Fractura de Cadera’.

La Diabetes Mellitus (DM) se define como
un conjunto de alteraciones metabodlicas carac-
terizadas por hiperglucemia cronicay trastornos
en el metabolismo de los hidratos de carbono,
las grasas y las proteinas, consecuencia de de-
fectos en la secrecion de insulina, a la accion de
ésta, 0 a ambas®.

La DM afecta a alrededor de unos 537 mi-
llones de personas en todo el mundo, lo que su-
pone un 10,5% de la poblacion global. Se espera
que la incidencia y la prevalencia de la misma
aumenten en los proximos anos, en el ano 2030
el nimero podria elevarse hasta los 643 millo-
nes de personas y en el ano 2045 alcance has-
ta los 783 millones, siendo la Diabetes Mellitus
Tipo 2 (DM2) la principal causante de los casos
con alrededor del 90% de los mismos®.

La prevalencia de DM2 en territorio espa-
nol se sitlia sobre el 6,8%9. En Aragon hay 91.008
personas con diagnostico de diabetes regis-
trado en OMI-AP?, dando un problema de gran
magnitud por la morbimortalidad asociada a la
enfermedad, lo que supone un empeoramiento
de la calidad de vida de los pacientes como un
importante aumento de los costes socio-econo-
micos®.

Tanto la OP como la DM2 son patologias
con una alta prevalencia e incidencia en nuestro
medio3,9. Diferentes estudios han valorado la
posibilidad de asociar a la DM2 como un factor
relacionado al aumento del riesgo de sufrir una
fractura por fragilidad™"?,
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Existen diferentes hipotesis que descri-
ben el motivo del aumento de fracturas en los
pacientes con DM2. Se ha relacionado un cam-
bio en el remodelado 6seo en los pacientes con
DM2 en comparacion con los no diabéticos™".
La influencia del control metabdlico en el remo-
delado 6seo no se conoce bien, puesto que el
efecto de la hiperglucemia en diferentes estu-
dios se asocia a un aumento o descenso del re-
modelado®™®. Por otro lado, se han descrito fac-
tores de riesgo que pueden aumentar el riesgo
de caida en los pacientes con DM2, como son las
hipoglucemias®, la pérdida de vision”, la obe-
sidad™'®", los anos de evolucion de la DM2% o
algunos antidiabéticos orales?.

Considerando que de todas las fracturas
por fragilidad la mejor documentada en nues-
tro medio es la fractura de cadera, a traves del
Registro Nacional de Fractura de Cadera, lo cual
nos va a proporcionar datos para discutir nues-
tros resultados, nos planteamos la siguiente hi-
potesis: “La prevalencia de la fractura de cadera
es mayor en pacientes con diagnostico de DM2
que en los controles.”

OBJETIVOS

Objetivo Principal: Determinar la preva-
lencia de fractura de cadera en la Comunidad
Autonoma de Aragon en las personas con DM2.

Objetivos Secundarios:

Estudiar las caracteristicas demograficas
mas relevantes de los pacientes con fractura de
caderay DM2.

Estudiar las caracteristicas clinicas mas
relevantes de los pacientes con fractura de ca-
dera y DM2.

MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional descriptivo trans-
versal o de prevalencia con recogida retros-
pectiva de los datos. Se incluyeron a todos los
usuarios residentes habituales en la Comunidad
Autonoma de Aragdn cuya asistencia sanitaria
es proporcionada por el Servicio Aragonés de
Salud, con 270 anos al comenzar el estudio y
con diagnostico de DM2. Todas estas variables
se valoran a fecha del 31/12/2022 como la fe-
cha maxima para la inclusion. Se estudian las

Revista Atalaya Médica n2 31 /2025

siguientes variables: la existencia de fractura
de cadera y de DM2; como variables principa-
les y como variables secundarias: sexo, edad,
anos de evolucion de la DM2 desde el momento
del diagnostico, fecha de fractura, tabaquismo,
indice de masa corporal (IMC) (el mas proximo
registrado a la fecha de inclusion), artritis reu-
matoide, Tratamiento con los siguientes grupos
farmacologicos (activos a fecha de inclusion):
inhibidores de la aromatasa, antiandrogénicos,
Glucocorticoides orales (dosis de 5 mg o mas de
prednisona, o equivalente, durante tres o mas
meses), analogos GRH y pioglitazona.

Como criterios de exclusion del estudio,
se eliminaran los pacientes con diagnostico de
DM2 posterior a la fecha de fractura de caderay
por otro lado si el paciente presentara mas de
una fractura de cadera, se aceptaran las fractura
registradas a partir de 30 dias naturales desde la
primera fractura (el aporte de los datos se reali-
za a través de la codificacion de diagnosticos en
diferentes plataformas y se puede presentar el
diagnostico de fractura de cadera en varias pla-
taformas en pequenos espacios de tiempo a la
hora de rellenar la historia clinica del paciente y
no implicando una nueva fractura).

Los datos necesarios se obtendran de la
Plataforma de Informacion BIGAN proceden-
tes del Departamento de Sanidad y el Servicio
Aragoneés de Salud. Seran tratados y analizados
con el programa estadistico Thejamoviproject
(2023). jamovi (Version 2.3) [Computer Software].
Retrieved from https://www.jamovi.org.

Los datos se incorporaron a una base de
datos en la que se emplean codificados con un
codigo de estudio que se asigna al inicio. En todo
momento se realiza bajo el marco de lo estable-
cido en la Ley Organica 3/2018 de Proteccion de
Datos Personales y garantia de los derechos di-
gitales, la Ley 41/2002 de Autonomia del Pacien-
te en lo referente a usos de la historia clinica
y la Ley 14/2007 de Investigacion Biomédica. Si
bien, los datos se encontraran seudoanonimiza-
dos segln la seguridad de la infraestructura de
la red BIGAN. Al ser datos seudoanonimizados,
se seguiran las disposiciones recogidas en la ley
de proteccion de datos, la Ley Organica 3/2018,
de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos Per-
sonalesy garantia de los derechos digitales y no
seran utilizados en otros proyectos paralelos ni
posteriores.
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El presente trabajo cuenta con el dictamen favorable por parte del Comité de Etica de la Investi-
gacion de la Comunidad Autonoma de Aragon (CEICA), que se adjunta en el apartado de Anexos (Anexo

1).

El analisis descriptivo de las variables cualitativas se llevara como frecuencia absoluta y porcen-
taje. Por su parte, las variables cuantitativas se analizaran como medias o medianas segin su compor-
tamiento gaussiano. El analisis inferencial se realizara mediante la chicuadrado o la prueba exacta de
Fisher para las variables cualitativas.

RESULTADOS

Se incluyeron un total de 49.490 personas, de los cuales 24.628 (49%) eran hombres y 24.862 (51%)
mujeres con una media de edad global de 79,8+6,8 anos (78,6+6,3 anos para el grupo de hombres y
80,9+7 anos para el grupo de mujeres).

Tratamiento n %

Inhibidores de aromatasa

No 48.898 99
Si 590 1
Glucocorticoides orales
No 40.057 81
Si 9.431 19
Andlogos de GRH
No 48.791 98,5
Si 757 1,5
Pioglitazona
No 48.547 98
Si 941 2

Tabla 1. Tratamientos activos prescritos en la poblacion a fecha de cierre del estudio en la poblacién.

n %
Fractura cadera
No | 48.769 98.5%
Si| 721 1,5%
Osteoporosis
No | 42.867 87%
Si | 6.623 13%
Tabaquismo
No  45.503 92%
Si | 3.987 8%
Artritis reumatoide
No | 48.281 97.5%
Si | 1.209 2,5%

Tabla 2. Caracteristicas clinicas de la poblacién
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Fractura de cadera OR Univariante
No Si p-valorl n OR? 95%IC3 p-valor
Sexo 0,009 49.490
Hombre | 24.304 (49,1%) | 324 (0,7%)
0,822 0,709-0,952 0,010
Mujer | 24.465 (49,4%) | 397 (0,8%)
Osteoporosis <0,001 49.490
No | 42.306 (85%) 561 (1,13%) 0,536 0,448-0,640 <0,001
Si | 6.463 (13,1%) 160 (0,32%)
Tabaquismo <0,001 49.490
No ' 44.831(90,6%) 690 (1,34%) 1,96 1,37-2,82 <0,001
Si | 3.956 (8%) 31 (0,06%)
Artritis reumatoide 0,881 49.490
No | 47.577 (96,136%) 704 (1,422%) 1,04 0,639-1,68 0,99
Si | 1.192(2,408%) | 17 (0,034%)
Inhibidores de aromatasa 0,627 49.490
No | 48.187 (97,37%) @ 711 (1,44%) 0,856 0,456-1,61 0,601
Si | 580 (1,17%) 10 (0,02%)
Glucocorticoides orales 0,819 49.490
No | 39.471(79,78%) | 586 (1,18%) 1,02 0,847-1,23 0,849
Si | 9.296 (18,78%) 135 (0,26)
Andlogos de GHR 0,032 49.490
No | 48.014 (97,04%) @ 717 (1,45%) 2,81 1,05-7,53 0,030
Si | 753 (1,5%) 4(0,01)
Pioglitazona 0,457 49.490
No | 47.837 (96,66%) | 710 (1,44%) 1,25 0,689-2,28 0,581
Si | 930 (1,88%) 11 (0,02%)

*2: 0dds Ratio, IC: Intervalo de Confianza, 1: Pearson’s Chi-squared test,

Tabla 3. Caracterizacion de las dos cohortes (sin y con fractura de cadera) y analisis univariante

La edad media de los pacientes con frac-
tura de cadera fue de 81 + 7 anos y una mediana
de 81 anos con una media de 79,3 + 6,6 anos para
los hombres y una media de 82,3 + 7,1 anos para
las mujeres respectivamente.

80

Por otro lado, los anos de evolucion de la
DM2 hasta que se produjo la fractura tuvieron
una media de 17,8 + 11,3 anos y una mediana de
18 afnos (Fig. 1). Analizando los subgrupos segin
sexo se objetivaron valores para mujeres con
una media de 16,4 + 11,4 anos y para hombres
con una media de 19,4 + 11 afos (Fig. 2).
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Afios de DM hasta fracutra

Fig. 1. Afios de evolucién de DM2

hasta fractura de cadera.

Afics de DM hasta fracutra
mean = 17.76 95% Cl [16.94, 18.59]
N=721*
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Fig. 2. Afios de evolucién de DM2 hasta fractura de cadera por sexos.
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Discusion

Dados los resultados de nuestro trabajo,
establecemos la prevalencia de la fractura de
cadera en personas con DM2 en Aragon con una
edad = a 70 anos en un 1,5%. Por otro lado, la
edad media de la fractura de cadera fue de 81
anos y el tiempo de evolucion de la DM2 hasta
sufrir la fractura fue de 17,8 anos. El conjunto
de estos datos junto con el resto de datos de
los resultados nos permite realizar las siguien-
tes discusiones:

La prevalencia establecida en nuestro tra-
bajo de la fractura de cadera en personas con
DM2 en Aragon con una edad > a 70 anos fue
de un 1,5%, por debajo de la media que se si-
tha en el 3,8% en pacientes con una edad > a
70 anos segln el estudio PREFRAOS? publicado
en 2022 donde se analiza la incidencia de los
diferentes tipos de fracturas osteoporoticas en
diferentes comunidades autonomas de Espana,
entre las cuales no estaba incluida la comuni-
dad de Aragon. En este sentido hay varias varia-
bles a tener en cuenta; las personas incluidas
en este estudio son personas vivas, es decir, no
se han tenido en cuenta los pacientes acaeci-
dos de fractura de cadera que fallecieran a lo
largo de los anos. En el dGltimo informe del Re-
gistro Nacional de Fracturas de Cadera se es-
tablece una mortalidad durante la fase aguda
del 49% y que durante el primer mes alcanza el
9,2%’, ademas Guzon-Illescas et al.* establecen
la mortalidad a los 36 meses de la fractura del
56% durante el seguimiento en un hospital es-

panol entre los anos 1999-2015y un 69,38% en el
global del seguimiento. Lo que podria explicar
que haya existido un importante porcentaje de
la prevalencia de la fractura de cadera, dada la
alta morbimortalidad asociada.

Por otro lado, la DM2 tiene establecida en
Aragon una prevalencia del 6,95%°, aunque di-
ferentes estudios, por ejemplo, el estudio di@
bet.es o las estimaciones de la Federacion Inter-
nacional de Diabetes sitlan la incidencia global
por encima del 10%°%%. Por lo tanto, podriamos
constatar que un porcentaje de pacientes es-
caparan al analisis en nuestro estudio dada la
existencia de un posible infra diagnostico.

En el dltimo informe del Registro Nacio-
nal de Fracturas de Cadera se constata una edad
media de 86,8 anos en los pacientes con un por-
centaje del 75,4% de mujeres con respecto a los
hombres’. Comparado con nuestra muestra, po-
demos afirmar que la edad media fue inferior
81 + 7 anos, por lo que pudimos concluir que
los diabéticos se fracturan a una edad mas tem-
prana. Incidiendo un poco mas en este aspecto,
pudimos indicar que existe una diferencia sig-
nificativa en el tiempo de evolucion de la enfer-
medad en relacion a la aparicion de la fractura,
necesitando menos anos de evolucion en las
mujeres para su fractura 16,4 anos frente a 19,4
anos de los hombres. Por lo tanto, esta diferen-
cia podria realizar la indicacion de iniciar tra-
tamientos preventivos para fractura de cadera
en las pacientes con DM2 de manera mas precoz
que en los varones.

Desde otra perspectiva, la distribucion
de las fracturas en nuestro estudio mostro una
practica paridad en la prevalencia entre ambos
sexos en la distribucion de las fracturas 51% en
relacion a mujeresy 49% en relacion a hombres,
presentando un OR de 0,822 (IC 0,709-0,952) con
un p-valor de 0,01, por lo que no podemos afir-
mar que existe una diferencia significativa en
relacion al riesgo asociado al sexo. Es un resul-
tado dificil de analizar, es complicado discernir
entre dos hechos plausibles, el aumento de las
fracturas en los varones diabéticos con respecto
a los varones no diabéticos de la poblacion ge-
neral o si, por el contrario, la posibilidad de una
mayor incidencia de la fractura en las pacien-
tes de sexo femenino ha provocado una mayor
mortalidad y por lo tanto una mayor paridad de
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la prevalencia en los pacientes con DM2 y frac-
tura de cadera vivos. En relacion a este suceso
otra posible linea de estudio, seria analizar to-
das las fracturas de cadera con diagnostico de
DM2 y valorar la relacion entre ambos sexos.

En cuanto a la relacion entre la fractura de
cadera y los diferentes grupos farmacologicos
asociados que decidimos estudiar, la relacion
significativa encontrada es con los analogos de
GRH con un OR de 2,81 (IC 1,05-7,53) con un p-
valor 0,03, lo que nos permitio afirmar la exis-
tencia de una relacion significativamente esta-
distica. Sin embargo, rechazamos la existencia
de una asociacion con los inhibidores de la aro-
matasa con un OR de 0,856 (IC 0,456-1,61) con un
p-valor de 0,601 y con pioglitazona con un OR
1,25 (1C 0,689-2,28) p-valor 0,030. Por otro lado,
la relacion con los glucocorticoides orales pre-
sento un OR de 1,02 (IC 0,84-1,23) p-valor 0,849,
pero existe un problema a la hora de delimitar
su toma, puesto que se decidio solicitar datos
de dosis de 5 mg de predinisona o equivalente
durante 3 meses 0 mas, pero podria ser valora-
ble realizar un estudio con datos mas extenso
en cuanto al tiempo de la toma para realizar un
analisis estratificado y valorar la ausencia de re-
lacion.

Respectivamente a las variables clinicas,
no se constatd una asociacion en lo referente
a la artritis reumatoide y la fractura de cadera
OR 1,04 (1C 0,639-1,68) p-valor 0,99. Por otro lado,
la relacion con la OP presenta OR de 0,536 (IC
0,448-0,640) p-valor <0,001, por lo que no pu-
dimos confirmar la relacion en el analisis uni-
variante. Esto se puede valorar en relacion a la
multifactorialidad de la fractura de cadera. Por
otro lado, la relacion de pacientes con diagnos-
tico de OP en los cuales se inicia tratamiento
médico con el diagnostico de OP26 y no siempre
con alteraciones de T-Score entre -2,5y -1 des-
viaciones estandares, lo que crea una discor-
dancia entre el T-Score y la prevalencia de las
fracturas®. Por ultimo, la relacion con el taba-
quismo demostro una fuerte relacion con un p-
valor <0,001 con un OR DE 1,96 (IC 1,37-2,82) con
un p-valor <0,001.

Entre las fortalezas de nuestro trabajo
creemos que se puede estar que el nimero de
personas es elevado (49.940), lo que confiere re-
levancia en cuanto a la prevalencia de las enfer-
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medades que queriamos analizar en relacion a
nuestras hipotesis.

Todo estudio retrospectivo tiene inhe-
rentes unas limitaciones derivadas de su propio
diseno, y en nuestro caso no es una excepcion.
En la forma que elegimos para la obtencion de
datos, dependiamos de los registros electroni-
cos para la recogida de los mismos. La variable
IMC pudimos estudiarla en su relacion con la
fractura de cadera en nuestros sujetos ya que su
ausencia en el registro era mayor que su presen-
cia. Por otro lado, otra posibilidad habria sido
realizar el planteamiento del estudio con otra
orientacion, como podria haber sido analizando
a todos los fracturados de cadera registrados en
el territorio de Aragon y analizar la relacion con
los diagnosticos existentes de DM2 sin tener en
cuenta si la persona habia fallecido.

CONCLUSIONES

Como conclusion, podemos indicar que la
prevalencia de la fractura de cadera en pacien-
tes encontrada en nuestro estudio fue menor a
la de la poblacion general. En este sentido se-
ria valorable realizar un estudio similar desde
otra perspectiva en el enfoque de los datos para
analizar la prevalencia tanto de vivos como de
fallecidos y poder ampliar en nimero de datos
obtenidos y poder revisar las correlaciones ob-
tenidas y contrastarlas.

Como recomendaciones a partir de los da-
tos obtenidos, una de ellas seria valorar el ini-
cio de tratamiento preventivo de la fractura de
cadera en los pacientes con DM2 pues la media
de edad es menor a la de la poblacion general,
siendo mas incisivos en este aspecto en las mu-
jeres puesto que se necesitan menos anos de
evolucion de la DM2 para presentar una fractura
de cadera. En otro sentido, incidir en el aban-
dono del habito tabaquico en pacientes diag-
nosticados de DM2 dada la demostrada relacion
del riesgo de fracturay la DM2 en relacion a esta
variable.
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