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Opioides y osteoporosis en el varén de 65 anos o mas.

TITULO
Tratamiento con opioides en dolor crénico no oncologico y riesgo de fracturas
osteopordticas en varones de 65 afios 0 mas.

Peggy Carolina Ramirez Rojas.

RESUMEN

Objetivo: El objetivo de este estudio es determinar si en los varones de 65 afios 0 mas
con dolor crénico no oncoldgico, el tratamiento con opiodes o sus derivados modifica el
riesgo de fractura mayor osteoporotica.

Material y métodos: Se realizd un estudio analitico longitudinal del tipo casos y controles
(sin y con tratamiento opiaceo respectivamente), sobre un total de 40 pacientes varones,
de 65 afios 0 mas, pertenecientes al area sanitaria de A Coruna. Se determinaron vy
analizaron los niveles séricos de testosterona total y el riesgo FRAX para ambos grupos.
Resultados: El valor promedio de testosterona sérica total fue de 22,4 nmol/l y de 23,1
nmol/l para el grupo de casos y controles, respectivamente. Los menores niveles de
testosterona se relacionaron con la edad y con mayor riesgo de fracturas osteoporoticas.
El FRAX mayor o igual al 6%, para fracturas mayores, se relacion6 de forma directamente
proporcional con la edad e inversamente proporcional con los niveles de testosterona
sérica; la relacion con el consumo de opiaceos no fue estadisticamente significativa.
Conclusiones: El tratamiento con opiodes y sus derivados, trae como consecuencia la
disminucidn de los niveles séricos de testosterona, incrementando el riesgo de fracturas

osteopordticas.
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TITLE
Treatment with opioids in chronic non oncological pain and osteoporotic fracture risk in

males over 65 years.

Peggy Carolina Ramirez Rojas.

ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to determine if the treatment with opioids or their
derivatives modifies osteoporotic fracture risk, in males over 65 years with chronic non
oncological pain.

Material and Methods: An longitudinal case-control analytical study was conducted (with
and without opioid treatment respectively) on a total of 40 male patients, 65 years or more,
belonging to the health district of A Corufia. The serum levels of total testosterone and the
FRAX risk for both groups were determined.

Results: The average value of total serum testosterone was 22.4 nmol/l and 23.1 nmol/l for
the case group and control group respectively. The lower levels of testosterone were
associated with age and with increased risk of osteoporotic fractures. The FRAX risk score
more than 6% for major fractures was related with age and with lower serum testosterone
levels and no statistical significance was encountered with opioid use.

Conclusions: Treatment with opioids and their derivatives, results in decreased serum

levels of testosterone, increasing the risk of osteoporotic fractures.

Keywords:

Opioid - Chronic Pain - Older men - Osteoporotic fracture.



Opioides y osteoporosis en el varén de 65 anos o mas.

INTRODUCCION

La osteoporosis se define como una enfermedad sistémica y progresiva del esqueleto,
caracterizada por baja densidad y masa Osea, con el consiguiente incremento de la
fragilidad 6sea y produccion de fracturas. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
define osteoporosis como la densidad mineral ésea (DMO) que se separa 2,5
desviaciones estandares o mas (T-score) por debajo de la de un adulto joven. El estudio
que permite valorar la DMO se denomina densitometria dsea, se realiza a través de la
técnica de absorciometria de rayos X, de energia dual en fémur proximal y columna

lumbar.!

La densitometria 6sea es el procedimiento 6ptimo y la prueba mas util para el diagnostico
de osteoporosis y la valoracién del riesgo de fractura. En la actualidad no se considera un
meétodo de cribado; se recomienda seleccionar los casos sobre la base de los principales

factores de riesgo clinicos.2

La osteoporosis se puede clasificar segun su etiologia en primaria (asociada al
envejecimiento) y secundaria. En el varon de 50 a 69 anos con osteoporosis, el 60% de
los casos diagnosticados tienen una causa identificable y el 40 % restante corresponde a
una osteoporosis primaria; no ocurre lo mismo a partir de los 70 afos, ya que en este

rango de edad, casi la totalidad de los casos estan asociados al envejecimiento.?

Las causas mas frecuentes de osteoporosis en el vardn suelen ser el hipogonadismo, el

consumo croénico y elevado de alcohol y el tratamiento prolongado con glucocorticoides.*
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Con la disminucién de la secrecion de hormonas sexuales ocurre un desequilibrio en el
remodelado 6seo, predominando la reabsorcion sobre la formacion lo cual produce una
pérdida neta de hueso.” La funcién testicular declina con la edad, y es variable de un
individuo a otro, se estima que la testosterona plasmatica disminuye 0,5 - 2% por afio a
partir de los 50 afos, sin embargo estas son cifras orientatitvas ya que algunos varones
pueden tener un hipogonadismo franco y otros mantener preservada la funcion gonadal

hasta la edad avanzada.3®

Uno de cada ocho varones mayores de 50 afios tendra una fractura osteopordtica. El
riesgo de sufrirla, sera, segun la localizacién anatomica, de 2,5 % para cubito o radio, 5 %
para vértebras y 6% para tercio proximal del fémur; aunque estos porcentajes son mucho
menores que los vistos en mujeres, no dejan de representar altos costes sanitarios, ya
que por ejemplo uno de cada cinco pacientes con fractura proximal de fémur necesitara
cuidados a largo plazo en una institucién,® ademas la mortalidad posterior a una fractura
de cadera durante el primer afo, es 2-3 veces mayor en la poblacién masculina que en la
femenina, lo cual esta en relacion con la mayor edad en la que se produce esta

complicacion en el varén y el mayor nimero de enfermedades asociadas.®

El dolor crénico es un problema frecuente, que causa disminucion de la calidad de vida,
discapacidad y pérdidas econémicas para el individuo que lo padece y para la sociedad. *
Se estima que el 19% de los adultos europeos, padecen dolor crénico de moderada a
severa intensidad, siendo las artralgias la causa mas frecuente, especificamente, las

localizadas en espalda y rodillas,® ademas se describe como etiologia frecuente en los

individuos de 60 afos 0 mas el herpes zoster (neuralgia posherpética).®
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Los analgésicos opiodes o sus derivados, se han empleado durante décadas para el
manejo del dolor en cuidados paliativos, sin embargo actualmente constituyen un eslabén
terapéutico para el tratamiento del dolor crénico no oncoldgico, de intensidad moderada y
severa, principalmente para minimizar la discapacidad y mantener la participacién del

individuo en la sociedad.©

En Europa, los analgésicos opiodes, constituyen la prescripcion mas frecuente después

de los AINES para el control del dolor cronico no oncoldgico.8

El empleo a corto y largo plazo de farmacos opiodes, entre los que destacan como de uso
mas frecuente, la morfina y sus derivados: el fentanilo, la oxicodona, la metadona, la
codeina y el tramadol; inducen una serie de efectos secundarios, entre los que se
encuentran la inhibicion del eje hipotalamo - hipofisis - gbnadas, cuya consecuencia final
es la disminucion de la secrecion de testosterona, lo que se denomina un hipogonadismo
central.’’ Esto se ha demostrado en estudios realizados en pacientes varones, con dolor
cronico no oncoldgico y tratados con opioides o sus derivados,'' al igual que en varones

adictos a la heroina en comparacién con individuos sanos.'2

La disminucion de la produccidén de testosterona, tiene varias consecuencias desde el
punto de vista clinico, entre las que destacan, disminucion de la libido, depresion,

ansiedad, fatiga, pérdida de masa muscular y osteoporosis.. 13
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La testosterona juega un papel fundamental en la formacién y mantenimiento de la
densidad mineral 6sea durante toda la vida, asi lo demostraron Slemenda et al., al
encontrar una relacién inversamente proporcional entre la densidad mineral 6sea en

cadera y columna y los niveles séricos de testosterona total.’4

Por todo ello, se recomienda la deteccion precoz de sintomas relacionados con
hipogonadismo central, en todos aquellos pacientes con dolor cronico y tratamiento con
opiodes o0 sus derivados, incluyendo la determinacién analitica de testosterona total y
fraccion libre. Sin embargo la monitorizacion de la densidad mineral ésea soOlo se acepta

en pacientes considerados de riesgo para osteoporosis.!®

La Organizacion Mundial de la Salud ha disefiado una herramienta informatica,
Evaluacion de Riesgos de Fracturas (FRAX) de las palabras en inglés Fracture Risk
Assessment Tool, que utiliza datos clinicos para calcular la probabilidad de fracturas
osteoporéticas a 10 afios de grandes articulaciones y cuya base de datos esta compuesta

de cohortes de varios estudios de Europa, Asia, Australia y Norteamérica.®

La guia clinica para la prevencion y tratamiento de la Fundacion Nacional de osteoporosis
(NOF) de las palabras en inglés National Osteoporosis Foundation, incluye en su
actualizacion de 2008 y 2009, el céalculo (FRAX) como herramienta para las decisiones

terapéuticas en hombres y mujeres mayores de 50 afios.!”
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El objetivo de este estudio es determinar si en los varones de 65 anos o mas con dolor
cronico no oncoldgico, el tratamiento con opioides o sus derivados modifica el riesgo de
fractura mayor osteoporética (FRAX), como consecuencia directa del consumo de este

tipo de medicacion.

MATERIALES Y METODO:
Se realiz6 un estudio analitico longitudinal del tipo de casos y controles sobre un total de
40 pacientes (20 en el grupo de casos y 20 en el grupo de control) varones, de 65 afios o

mas, pertenecientes al area sanitaria de A Corufa.

Todos los pacientes debian tener 65 afios o mas y no padecer enfermedades,
catalogadas como posibles causas de hipogonadismo primario o secundario, tales como:
- Enfermedad hepética y/o renal.

- Hipo e hipertiroidismo.

- Insuficiencia renal.

- Diabetes Mellitus.

- Antecedente de irradiacidon prostatica o prostatectomia

- Tratamiento con glucocorticoides, testosterona o inhibidores de la 5 alfa reductasa.

Los individuos pertenecientes al grupo casos, debian ademas estar a tratamiento con
opioides o sus derivados, un tiempo minimo de 3 meses, para control de dolor crénico de

origen no oncologico.
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Para el calculo del riesgo FRAX en ambos grupos, se determin6 como fumador activo a
el consumo de mas de un paquete dia. El resto de las variables incluidas en la
herramienta informatica FRAX (edad, sexo, peso, talla, fractura previa, padres con
fractura de cadera, tratamiento con glucocorticoides, artritis reumatoide, alcohol vy

osteoporosis secundaria), fueron recogidos segun las indicaciones de esta herramienta.

Las variables sometidas a estudio fueron la edad, los valores de testosterona sérica total,
la administracion de tratamiento con opioides o sus derivados y la duracion del
tratamiento, el riesgo de fractura mayor osteoporética y el riesgo de fractura de cadera,

calculados segun la herramienta FRAX (OMS 2008 disponible en http://www.shef.ac.uk/

FRAX/tool.jsp), el indice de masa corporal (IMC) y la presencia de otros factores de riesgo

asociados.

Los datos obtenidos previo consentimiento informado se incluyeron en una base de datos
realizada en una hoja de calculo del programa Numbers 2009 (Apple Inc. - California,
Estados Unidos), se utiliz6 la prueba de T de comparacion de medias y el andlisis de
regresion bivariante y multivariante con un intervalo de confianza del 95%, el analisis
estadistico se realiz6 con el programa SPSS versiéon 20.0 para MacOS (IBM Corp. -

Nueva York, Estados Unidos).


http://www.shef.ac.uk/FRAX/tool.jsp
http://www.shef.ac.uk/FRAX/tool.jsp
http://www.shef.ac.uk/FRAX/tool.jsp
http://www.shef.ac.uk/FRAX/tool.jsp
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RESULTADOS:

En ambos grupos la edad oscil6 entre los 65 y 84 afios, con una media de 71,9 afos. En
los pacientes sometidos a tratamiento con opioides el valor promedio de testosterona
sérica total fue de 22,4 nmol/l, mientras que en el grupo control fue de 23,1 nmol/l. Los

resultados de ambos grupos se exponen en las tablas 1y 2.

Tabla 1: Grupo de casos.

Minimo Maximo Media Desv. tip.

Edad 65 84 71,85 6,467
Testosterona Total nmol/l 17,6 26,9 22,390 2,7353

Riesgo de fractura mayor
_ 4 8 5,15 1,170

osteopordtica %
Riesgo de fractura de cadera
0,5 4,0 1,540 1,1170
%
IMC Kg/m2 2,6 34,9 29,265 6,6089
Tabla 2: Grupo de controles.
Minimo Maximo Media Desv. tip.

Testosterona Total nmol/l 19,2 28,2 23,140 2,6818

Riesgo de fractura mayor
) 4 8 5,09 1,113

osteoporética %
Riesgo de fractura de cadera
0,5 3,7 1,495 0,9417
%

IMC Kg/m2 25,9 34,6 30,510 2,0966

Existe una relacién entre el descenso de las cifras de testosterona, en relacion con la
prolongacion de la edad y el aumento del riesgo de fractura osteoporética (mayor y de
cadera), (Graficos 1 - 2), sin embargo la diferencia entre ambos grupos no es

estadisticamente significativa.
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Grafico 1: Relacion testosterona total - edad.
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En ambos grupos se observa una disminucién del riesgo de fractura en relacion al
aumento del indice de masa corporal (IMC); en relacién a esta variable los datos son

similares en ambos grupos (Grafico 3) y la diferencia no es significativa.

10
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Grafico 3: Relacion IMC - Riesgo de fractura mayor osteoporética.
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Al relacionar mediante el andlisis de regresion logistica bivariante los niveles de
testosterona total sérica, el uso de opioides y la edad con el riesgo de fractura mayor
osteoporética (FRAX) mayor o igual al 6%, se encuentra que existe una relacion
estadisticamente significativa (p=0,004 OR=1,250 IC=1,072 -1,458) entre la edad y el
riesgo de fractura mayor osteopordtica (FRAX) mayor o igual al 6%, por lo que
consideramos la edad como un factor de riesgo; asi mismo, la relacién entre los niveles
de testosterona sérica y el riesgo de fractura mayor osteoporoética (FRAX) mayor o igual al
6%, es estadisticamente significativa (p=0,023 OR=0,640 1C=0,435 -0,941) y le
consideramos como un factor protector para el desarrollo de la fractura mayor
osteopordtica. El uso de opioides no muestra una relacion estadisticamente significativa ,
en el analisis bivariante, en relacion con el riesgo de fractura mayor osteoporética (FRAX)
mayor o igual al 6%, sin embargo este nivel de significancia aumenta cuando el andlisis

es multivariante y toma en cuenta el resto de variables.

11
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Si se relacionan los valores medios de los niveles de testosterona total sérica y del
tratamiento opioide se observa una relacion directamente proporcional entre la
prolongacion en el tiempo del tratamiento opioide y el descenso de las cifras de
testosterona total sérica (Grafico 4), sin embargo esta relacion solo es estadisticamente

significativa (p=0,020) a partir de los 6 meses de tratamiento.

Grafico 4: Valores medios de testosterona total, duracién de tratamiento opioide y riesgo

de fractura mayor osteoporoética (FRAX) en el grupo de casos.

© Riesgo de fractura FRAX Il Testosterona total

4,5 18

X 3 12 %
1,5 6
0 0

3 meses 4 meses 5 meses 6 meses

12



Opioides y osteoporosis en el varén de 65 anos o mas.

DISCUSION

En los pacientes sometidos a tratamiento con opioides, el valor promedio de testosterona
sérica total fue de 22,4 nmol/l, mientras que en el grupo control fue de 23,1 nmol/l. El
hecho de que los farmacos opioides o sus derivados modifican la funcién del eje
hipotalamo — hipofisis- gbnada es una evidencia documentada en estudios con animales™
y ha sido investigado; asi por ejemplo Rhodin et al. en un estudio que incluyé a 59
pacientes de ambos sexos en edades comprendidas entre los 18 y 70 afos, que padecian
dolor crénico en tratamiento con opioides débiles y potentes durante mas de un afo;
encontraron que los bajos niveles de testosterona sérica en el grupo tratado con opiode,
fueron significativamente menores en comparacion con el grupo control, y tomando en
cuenta la edad, también los resultados fueron significativamente menores en el grupo que
consumia opioides.” Esto también ha sido demostrado en estudios realizados en varones

adictos a la heroina en comparacién con individuos sanos.'?

En este estudio se evidenci6 la relacion entre el descenso de las cifras de testosterona,
mayor edad y aumento del riesgo de fractura osteoporoética (mayor y de cadera), aunque

la diferencia entre ambos grupos no fue estadisticamente significativa.

En el vardn existe una pérdida de masa 6sea en relacion con la llamada andropausia
masculina, que se inicia alrededor de los 50 afos, y que es paulatina y progresiva; este
fenbmeno en parte se explica por la disminucién de la estimulacion osteoblastica en el
hueso, que determina su formacién y que entre otras cosas depende de la interaccion
entre la testosterona y su receptor.1:3

13
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La disminucion de la produccién de hormonas sexuales hace que ocurra una alteracion
del ciclo de remodelado 6seo, predominando la reabsorcién (actividad osteoclastica),
sobre la formacién (actividad osteoblastica), lo que se traduce en una pérdida neta de

hueso y en un mayor riesgo de padecer una fractura osteoporética.!8

Asi entonces la testosterona juega un papel fundamental en la formacion y mantenimiento
de la densidad mineral 6sea durante toda la vida, como lo demostraron Slemenda et al., al
encontrar una relacion inversamente proporcional entre la densidad mineral 6sea en

cadera y columna y los niveles séricos de testosterona total.!®

Asi mismo los varones con fracturas vertebrales asintomaticas, tienen una menor
densidad mineral 6sea y menores niveles de testosterona que aquellos sin fracturas
vertebrales asintoméaticas, lo cual apoya la evidencia de que el déficit de testosterona se

relaciona con un incremento de la reabsorcion 6sea.20

Kim et al., encontraron una alta prevalencia de osteopenia y osteoporosis (48% y 35%
respectivamente) en pacientes que recibieron tratamiento de mantenimiento con
metadona, mas acentuado en hombres, en relacién al déficit de testosterona inducido
por este derivado opioide.2! Anderson et al., comprobaron los beneficios de la terapia con
testosterona en varones con fracturas vertebrales osteoporéticas y funcion gonadal
conservada (osteoporosis primaria). Especificamente emplearon un preparado
intramuscular (Sustanon 250) cada 2 semanas durante 6 meses, obteniendo un

incremento de la DMO en columna lumbar de 5%.22

14
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En ambos grupos se observa una disminucion del riesgo de fractura en relacion al mayor
IMC, estos resultados fueron similares en los dos grupos y la diferencia no fue
significativa. La pérdida de peso en varones mayores se asocia con pérdida de densidad
mineral ésea en cadera, asi lo demuestra Ensrud et al. en un estudio realizado en 1342
hombres mayores, al que se les realizé un seguimiento durante 2 afos, en el cual la
pérdida de densidad mineral 6sea en cadera fue de 0,1% afio en los varones con
ganancia de peso; de 0,3% ano en los varones con peso estable y de 1,4 % afio en
aquellos con pérdida de peso. Ademas se encontré que es una variable independiente, al
compararla con otros factores de riesgo para pérdida de masa 6sea en varones mayores,
como: edad avanzada, sedentarismo, fumar, beber alcohol, comorbilidad y

polimedicacién.23

Igualmente la obesidad y los valores altos de IMC, se relacionan con una mayor masa
Osea, probablemente por el mayor efecto mecanico que produce el peso corporal en las
superficies 6seas. Otra teoria que explica este hecho, es que los individuos obesos tienen
mayores niveles circulantes de insulina, lo cual determina una mayor produccion de
testosterona que incrementa la masa osea al reducir la actividad osteoclastica y aumentar

la actividad osteoblastica.24

15
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La disminucion de los niveles de testosterona se relaciona con la pérdida de masa ésea
en el vardbn mayor, no esta claro por qué los bajos niveles de testosterona acentuan la
relacion entre peso y pérdida de densidad mineral 6sea en cadera, asi Ennsrud et al.
concluyen que los hombres mayores con pérdida de peso y bajos niveles de testosterona
tienen una mayor disminucién de la DMO en cadera, en comparacién con los hombres
mayores con ganancia de peso 0 peso estable y niveles bajos de testosterona total; una

hipbtesis que explica esto es que la pérdida de peso se acompafna de pérdida de masa
muscular, que a su vez incrementa la pérdida de masa 6sea, y esto es amplificado por la

insuficiencia de testosterona.2>

Otras evidencias cientificas descartan el papel osteoprotector del mayor IMC, como la
encontrada por Puntus et al.,, en la que los individuos varones con mayor IMC,
presentaron bajos niveles de testosterona, de la 25 (OH) D (forma activa de la vitamina D)
y altos niveles de paratormona (PTH). Todo ello se traduce en un incremento de la pérdida

de masa 6sea.26

En nuestro estudio, se pudo determinar que, para un valor de FRAX de fractura mayor
osteoporética por encima de 6%, la edad es un factor de riesgo y la testosterona es un
factor protector. En este sentido, Couris et al. en un estudio que incluyé a hombres y
mujeres franceses de 50 afos 0 mas, a los que se les determind el riesgo FRAX tanto
para fractura de cadera como para fractura mayor osteoporoética, concluyeron que ambas
probabilidades de fractura a 10 afios se incrementan con la disminucién del T — score en
la DMO y con el incremento de la edad, siendo mas evidente el aumento del riesgo de
fractura de cadera.?’
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La edad por si misma represent6 un factor de riesgo independiente predictor de riesgo de
fractura, ya que mantuvo esta misma tendencia tanto en los pacientes que tenian hecha

la DMO como en los que no.2”

En relacién a la herramienta FRAX, cada vez mas las organizaciones de salud a nivel
mundial, recomiendan el uso de estimaciones de riesgo personalizadas a 10 afios, que
permitan identificar a los pacientes con riesgos de fractura y optimizar el tratamiento.?® De
hecho la guia clinica para la prevencion y tratamiento de la Fundaciéon Nacional de
osteoporosis (NOF) de las palabras en inglés National Osteoporosis Foundation, postula
por ejemplo, que el tratamiento con bifosfonatos debe ser considerado en hombres con
edad mayor o igual a 50 afos que presenten: T-score menor o igual a - 2.5 en el cuello
femoral, cadera o columna vertebral y una probabilidad a 10 afios de fractura de cadera
mayor o igual a 3% o probabilidad de cualquier fractura relacionada con osteoporosis

mayor o igual al 20%.17

El uso de opioides no muestra una relacion estadisticamente significativa en el andlisis
bivariante en relacion con el riesgo de fractura mayor osteoporética (FRAX) mayor o igual
al 6%, sin embargo este nivel de significancia aumenta cuando el andlisis es multivariante
y toma en cuenta el resto de variables. Una de las probables causas de este resultado, es
que el uso de opioides no esta incluido como factor de riesgo en el calculo del FRAX. No
existe evidencia cientifica en relacion a este tema, ya que la herramienta FRAX es de

reciente uso y queda entonces una puerta abierta para la investigacion.
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Si se relacionan los valores medios de los niveles de testosterona total sérica y del
tratamiento opioide se observa una relacién directamente proporcional entre la
prolongacion en el tiempo del tratamiento opioide y el descenso de las cifras de
testosterona total sérica, sin embargo esta relacion solo es estadisticamente significativa
(p=0,020) a partir de los 6 meses de tratamiento, en este sentido la evidencia cientifica en
torno a la efectividad del tratamiento prolongado con opiodes mas alla de las 16 semanas,
es incierta, por ello, los investigadores encuentran serias dificultades para reunir muestras
significativas de pacientes con tratamiento con opioides o sus derivados a largo plazo, sin
embargo no parece tener relacion el tiempo de tratamiento con la modificacion de los

niveles séricos de testosterona, ya que la accion de los opiaceos en el eje hipotalamo-

hipofisis-gbnada es inmediata y totalmente reversible al retirar el tratamiento.2?

Fraser et al., encontraron una alta prevalencia de hipogonadismo en hombres que
padecian dolor crénico y que estaban a tratamiento con opiodes orales a largo plazo; sin
encontrar diferencias significativas en cuanto a dosis de opiode, tipo de opiode y duracion

del tratamiento. 30

CONCLUSIONES
Los niveles de testosterona sérica disminuyen de forma fisiol6gica en relacién con el
envejecimiento, y es por tanto una de las causas de la pérdida de masa muscular, y de

densidad mineral 6sea en el varon mayor.
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El tratamiento a largo plazo, con opiodes y sus derivados, en los pacientes con dolor
cronico no oncolégico, es cada vez mas frecuente, por lo que merece especial atencion el
estudio y diagnostico precoz de las consecuencias organicas que este tipo de
medicaciones pueden tener, ya que las complicaciones médicas y quirurgicas que puede

suponer una osteoporosis instaurada no son despreciables.

No podemos concluir que todos los pacientes que estén en tratamiento a largo plazo con
opioides o sus derivados deban realizar de forma rutinaria una densitometria 6sea, ya que
en las guias de actuacion sobre osteoporosis, ni siquiera se contempla para los individuos
sanos, pero si podemos afirmar que los opioides y sus derivados representan un factor de

riesgo para pérdida de masa 0sea y por tanto para el padecimiento de osteoporosis.

Es evidente que mas investigaciones sobre el tema deben ser llevadas a cabo, y es
posible que en un futuro proximo el consumo de opioides y sus derivados figure como
factor de riesgo demostrado para osteoporosis, y que sea necesario incluirlo dentro de las
variables del FRAX y como un requisito valido para solicitar una densitometria 6sea, luego

de realizar estudios de mayor amplitud.
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