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Resumen

Fundamento:

La fractura osteoporotica de cadera (FOC) es la fractura por fragilidad mas importante
tanto por su morbi-mortalidad como por las implicaciones econémicas que conlleva. Se
ha descrito una presentacion estacional de la FOC, pero no quedan claros los motivos
de dicha presentacion estacional. Se barajan dos hipotesis principales para explicar
dicha presentacién estacional:

La influencia de las inclemencias meteorologicas adversas sobre las caidas

La Influencia de las variaciones climaticas sobre el metabolismo musculo-esquelético

Objetivos:
Estudiar la relacion entre la exposicion solar, los niveles séricos de 25-OHD en pacientes
con FOC y su influencia en la presentacion estacional de la FOC

Material y métodos:

Se recogieron todas las FOC que ingresaron en el hospital Parc Tauli de Sabadell entre
marzo de 2002 y febrero de 2003. Se recogieron las caracteristicas de los pacientes, la
fecha de fractura, la edad, el género, la exposicion solar y los niveles de (25-OHD). Se
obtuvo la media de la radiacion solar registrada en observatorios oficiales de meteocat
de nuestra zona

Resultados:

Se incluyeron en el estudio un total de 324 pacientes el 80% de género femenino con
una edad media de 83 afios.

Se ha demostrado la correlacion entre la exposicion solar (radiacion solar registrada 2-
3 meses previos a la FOC) y los niveles de 25-OHD determinados en el momento de la
FOC (r=0.69 p=0,01) y (r=0,73 y p=0,007) respectivamente.

Se constatd una variacion estacional de los niveles de 25-OHD en los pacientes con
FOC con un pico en verano 29[20] ng/mL y un valle en invierno 19[17] ng/mL (p=0,002).
Se observé una relacion inversa entre los niveles de 25-OHD vy la tasa de incidencia de
fracturas a lo largo de los meses(r= -0,64, p=0,02).

Se confirm6 la presentacion estacional de la FOC con un descenso significativo de la
tasa de incidencia en verano.

Conclusiones:

La exposicion solar medida por la radiacion solar registrada 2-3 meses antes de la FOC
se relaciona con los niveles de 25-OHD y con la tasa de incidencia estacional de fractura
en los pacientes ingresados por FOC



Abstract

Background:

Osteoporotic hip fracture (OHF) is the most important fragility fracture for its morbidity,
mortality, and economic implications. A seasonal presentation of OHF has been
described, but the causes for this seasonal presentation need to be clarified. Two main
hypotheses are considered to explain seasonality:

The influence of adverse weather conditions on falls.

The effect of climatic variations on musculoskeletal metabolism.

Objectives:
To study the relationship between sun exposure, serum 25-OHD levels in patients with
OHF, and their impact on the seasonal presentation of OHF.

Material and methods:

All OHFs admitted to the Parc Tauli Hospital in Sabadell between March 2002 and
February 2003 were collected. Patient characteristics, date of fracture, age, gender, sun
exposure, and of 25-OHD levels were collected. The average of solar radiation recorded
in official meteocat observatories in our area was obtained.

Results:

A total of 324 patients, 80% female, with a mean age of 83 years, were included.

The correlation between sun exposure (solar radiation recorded 2-3 months before the
OHF) and the 25-OHD levels at the time of the OHF was found (r=0.69 p=0.01) and (r=
0.73 and p=0.007), respectively.

A seasonal variation of 25-OHD levels was found in patients with OHF, with a peak in
summer 29[20] ng/mL and a trough in winter 19[17] ng/mL (p=0.002). An inverse
correlation was observed between 25-OHD levels and the fracture incidence rate over
the months (r=-0.64, p=0.02).

Seasonal presentation of OHF was confirmed with a significant decrease in the incidence
rate in summer.

Conclusions:

Solar exposure measured by solar radiation recorded 2-3 months before the OHF is
related to 25-OHD levels and the seasonal fracture incidence rate in patients admitted
for OHF.



1 Introduccion

1.1 Definicion, epidemiologia e importancia de la fractura osteoporotica de cadera

La fractura osteoporoética de cadera (FOC) es la fractura de la extremidad
proximal del fémur como consecuencia de la fragilidad 6sea debida a la
osteoporosis. Es la complicacion mas importante de la osteoporosis en
términos de mortalidad, morbilidad y costes. Puede producirse a cualquier
edad, pero aproximadamente el 90% de los casos ocurren en personas de
mas de 64 anos.

Aunque no existe una definicion universalmente aceptada de lo que es
una fractura osteoporoética, la definicion de Kanis y col. como la fractura por
fragilidad asociada a baja densidad mineral 6sea (DMO) local y que
aumentan su incidencia después de los 50 afios (1) es de las mas aceptadas.
Asi se podria definir la FOC como la fractura por fragilidad producida en la
extremidad proximal del fémur y asociada a una DMO baja o0 a un minimo
traumatismo. En un estudio publicado en poblacion de EEUU se ha podido
evidenciar que la FOC representa el 14% de las fracturas osteoporéticas,
pero supone el 72% del gasto sanitario de las mismas (2)

La FOC se considera un importante problema de salud publica mundial
debido a su alta morbi-mortalidad, pudiendo reducir en un 25% la esperanza
de vida de los afectados (3) y a sus costes en la atencion sanitaria (4).

Dada la tendencia al envejecimiento de la poblacibn mundial, se espera
que la incidencia de fracturas de cadera aumente en todo el mundo desde los
1,26 millones en 1990 a los 2,6 millones en el ano 2025 y a los 4,5 millones

en el afio 2050 (5).



1.1.1 A nivel mundial

A pesar de reconocer la FOC como un importante problema de salud
publica, pocos paises tienen estudios poblacionales. Entre los paises que
tienen dichos estudios, existe una amplia variabilidad en la incidencia,
sugiriendo la existencia de distintos factores asociados (6,7). Entre los
factores asociados a la FOC destacan factores ambientales, la dieta, el estilo
de vida y posiblemente los factores genéticos. Probablemente todos ellos
influyan sobre la incidencia del proceso osteoporético y sobre la incidencia

de la FOC como manifestacion del mismo.

A modo de ejemplo, entre las mujeres francesas la tasa anual de fractura
de cadera es de 440 por cada 100.000 habitantes mayores de 50 afios. Dicha
tasa es de 579 por cada 100.000 entre las mujeres japonesas y de 859 por
cada 100.000 entre las mujeres suecas(8). Los estudios confirman que la
proporcion hombre/mujer también es variable como han podido documentar
diversos autores (9), a nivel mundial las mujeres tienen un riesgo de fractura
del 40% a lo largo de su vida comparado con un riesgo del 13% en el caso
de los hombres (8,9).

Solo en Estados Unidos se producen unas 250.000 fracturas de cadera cada
ano(10) con un coste asociado estimado en unos 20.000 millones de doblares

en 1997.



1.1.2 En Espafa

En un estudio realizado en Espafna con datos entre 1997 y 2010 se
comprobd que la tasa de incidencia de la FOC ajustada por 100.000
habitantes mayores de 65 anos fue de 722 en mujeres y 283 en varones.
Dicha tasa aumenta de forma muy importante con la edad de forma que los
mayores de 75 anos constituian el 85% del total (11). En este mismo estudio
se puso en evidencia que existen diferencias en la tasa de FOC entre las
distintas comunidades autonomas (CCAA). La incidencia mas baja se ha
observado en las CCAAs de Canarias y Galicia siendo Catalufia una de las
comunidades con la tasa de fractura mas alta (11,12). Aunque se ha
propuesto como posible explicacion de dichas diferencias en la tasa de
incidencia de FOC la posible estructura poblacional de cada CCAA, en el
estudio de Serra et al.(13) se observa como tras ajustar las tasas de
incidencia respecto a la poblacién de Espafia que cabria esperar en cada
CCAA si su distribucidon, en lo que respecta a edad y sexo, fuera la de la
poblacion estandar, las diferencias entre las distintas CCAAs eran similares
a las halladas analizando las tasas de incidencia bruta. Estos datos sugieren
que las diferencias no son debidas a una distinta composicion en la poblacion
en las CCAAs en lo que respecta a sexo y edad, sino a otros factores que no
se han podido aclarar en los distintos estudios (13), entre los que cabria
destacar la influencia de la actividad fisica, las condiciones socioeconémicas
o incluso los factores genéticos. Cabe sefnalar que en Espafia los programas
de gestion sanitaria se aplican a nivel nacional, por lo que los resultados no

pueden explicarse por diferencias en el manejo de la osteoporosis(14).
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Otra observacion en los estudios es una variacion estacional en la
incidencia de FOC en Espafia. Considerando las distintas estaciones, la
tendencia nacional es la menor incidencia de FOC en primavera y verano,
con mayor incidencia en otofio e invierno. Sin embargo, se aprecia una amplia
variabilidad entre las distintas CCAAs (14,15). Si bien la mayor proporcion de
FOC en ancianos se producen en el invierno (26,8%) y el menor en verano
(23,4%), existe una gran variabilidad entre las distintas CCAAs. Asi, la época
de menor incidencia es el otofio en Cantabria, Castilla-Ledn, Ceuta y Melilla
y la primavera en Castilla la Mancha, Extremadura y Murcia. En las
comunidades de Aragon y Navarra no existe practicamente ninguna variacion
en la incidencia de FOC a lo largo de las distintas estaciones(13).

Un reciente estudio ha evaluado los costes de la FOC en Espafia y los
sitla entre los 6.115 € y los 12.321€ por paciente, dependiendo de la CCAAs
(16)

1.1.3 En Catalufia

Cataluna es una de las CCAAs con mayor incidencia de FOC de Espafa. De
acuerdo con el conjunto minimo basico de datos de hospitalizacion de
agudos (CMBD-HA) de 2008, la tasa de fracturas fue de 742 casos por
100.000 habitantes en personas mayores de 64 afos(17). Estos datos se
confirmaron en el estudio de Azagra et al. que evidenci6 una tasa ajustada
por 100.000 habitantes de 840 en mujeres y 359 en varones lo que supone
una ratio frente a la media de las 17 CCAAs de 1,2 y 1,3 respectivamente. No
se ha podido encontrar una causa que pueda explicar el porqué de las

diferencias entre las distintas CCAAs (11)
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1.2 Estacionalidad de la fractura de cadera

La estacionalidad de la FOC se ha documentado en diversos lugares
geograficos, en los distintos grupos de edad y en ambos sexos (10,18-28).
Sin embargo, la evidencia sobre la estacionalidad de la fractura de cadera no

ha sido inequivoca.

1.2.1 A nivel mundial

Se han realizado estudios en EEUU, Canada, Reino Unido, Suecia,
Australia, Espafia, ltalia, Hong Kong y Corea del Sur (10) con resultados
variables: En unos existe una predominancia por los meses de
invierno(20,29), en otros se evidencia un aumento en los meses de
verano(30), y por ultimo existe un grupo de estudios en los que no se
evidencio variacidon estacional en absoluto (21,25,31)

Existe un sesgo importante en la literatura ya que gran parte de los
estudios de estacionalidad se han realizado en paises templados, muchos de
los cuales se centran en las condiciones climaticas extremas como la nieve,
el hielo o la congelacién del terreno. Una notable excepcion es el trabajo de
Douglas et al. (26) en el que estudi6 la variacion estacional de las tasas de
incidencia de FOC entre un grupo de pacientes de un equipo de cirujanos
qgue trabajaban en hospitales ubicados en tres latitudes, Escocia (hemisferio
norte), Nueva Zelanda (hemisferio sur) y Hong Kong (zona tropical del
hemisferio norte). En las tres latitudes, se observd la asociacion constante

entre la tasa de incidencia de FOC y los meses de invierno. Si bien este fue
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el primer estudio que documentd la importancia del invierno en un clima
tropical, su utilidad es limitada, ya que esta basado en un panel de pacientes
de un grupo quirurgico y no en un estudio poblacional (26). Finalmente, la
mayoria de los estudios documentados sobre la estacionalidad de la FOC
estan metodolégicamente limitados por su analisis estadistico univariado(10).
Muy pocos trabajos han estudiado la asociacion de las tasas de incidencia
de FOC con los factores meteorologicos, destacando en este sentido un
estudio que examind las correlaciones brutas (también con un método
univariado) con la temperatura ambiente, la humedad relativa, la presion
atmosférica, la lluvia y las horas de sol (20). Dada la alta correlacidén entre los
parametros meteoroldgicos citados en cada estacion, el analisis univariado
es inadecuado para identificar los factores que contribuyen significativamente
al aumento de incidencia de las FOC.

Otros posibles sesgos podrian ser: que los estudios realizados para
establecer la estacionalidad de la FOC se han basado en datos de unos
pocos hospitales o subgrupos de poblaciones seleccionadas, que pueden
afiadir inconsistencias entre los estudios al tratarse de estudios con limitacion
en cuanto a las fuentes de datos (como serian las admisiones de un solo
hospital o las admisiones de un solo distrito), ademas, muchos estudios
tienen un poder estadistico inadecuado para detectar cualquier diferencia en

la estacionalidad (10).
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1.2.2 En Espafa

En los trabajos en los que se ha estudiado la estacionalidad de la FOC en
Espafa, se ha podido establecer que existe una cierta estacionalidad. Se ha
observado una mayor incidencia en invierno (25,8%), con las tasas mas bajas
en primavera (24,1%), aunque la variabilidad entre regiones fue bastante
grande.

Las regiones de clima calido (Islas Canarias y Mediterraneo: Cataluia,
Valencia, Murcia, Andalucia e Islas Baleares) presentaron la mayor variacion
de incidencia entre estaciones (la mas baja en verano y la mas alta en

invierno), mientras que las regiones con clima mas frio apenas presentaron

27 /
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Figura 1 Variacion estacional de incidencia de fractura de cadera entre regiones autonomas
climaticas calidas y frias (14).

“Islas canarias y region mediterranea: Catalufia, Valencia, Murcia, Andalucia e islas
Baleares. ** Regiones no incluidas en “clima calido”

variaciones entre las distintas estaciones (13,14). Sin embargo, la explicacion

del porqué de la variacidén estacional no queda clara.
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1.2.3 En Catalufia

Un estudio realizado en Catalufia ha podido establecer que las FOC
también tienen una presentacion estacional. Asi en el estudio de Pueyo-
Sanchez et al. de las 100.110 FOC registradas a lo largo de 11 afios (2003-
2014) (datos de CMBD-HA), el 26,9% ingresaron en los meses de invierno.
La razdn de tasas de incidencia (RTI) aument6 un 8,8% (p < 0,001) en los
meses de invierno (primavera como referencia) y disminuyé un 7,1% (p <
0,001) en los meses de verano, no evidenciandose diferencias en la RTI entre
los meses de primavera y otono. Dichos resultados se observaron tanto en

hombres como en mujeres cuando se analizaron por separado (28).
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1.3 Posibles causas de la estacionalidad de la fractura osteoporética de cadera

El papel del clima como factor determinante en la FOC se ha estudiado
durante afos. Investigaciones concluyentes han evidenciado cambios en la
calidad del tejido 6seo compatibles con osteomalacia en determinadas

épocas del afo en casos de fracturas del cuello femoral (32).

1.3.1 Hipotesis sobre la estacionalidad de la FOC
Dos hipoétesis han destacado al intentar explicar el papel de los patrones
estacionales en la FOC. Aunque no son mutuamente excluyentes,

representan diferentes modelos causales.

1.3.1.1 Influencia de las condiciones climdticas sobre las caidas

La primera se centra en asociaciones a corto plazo y sostiene que el
aumento de pacientes que sufren una FOC es consecuencia del mayor riesgo
de sufrir una caida en condiciones climaticas desfavorables, sobre todo en
invierno. Esta hipoOtesis explica la asociacidon positiva y significativa
encontrada entre FOC y fenbmenos meteoroldgicos como la lluvia, la nieve,
el hielo y el viento (31,33). Aunque la mayoria de los estudios que apoyan
esta hipdtesis estan realizados en paises de latitud norte, hay que destacar
2 estudios llevados a cabo en nuestro pais que también defienden esta

hipotesis (19,34).
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1.3.1.2 Influencia del clima sobre el metabolismo dseo y muscular

En este modelo, la estacionalidad de la FOC se considera una
consecuencia de la influencia del clima en el metabolismo 6seo y muscular.
Esta hipdtesis se apoya en los cambios estacionales de los niveles de
vitamina D y hormona paratiroidea (PTH) (35,36) como se describe en el
apartado donde se desarrolla la importancia de la vitamina D.

En una revision sistematica realizada por Roman-Ortiz et al. comprueban
gue existe una variacion estacional de la FOC. Cuando evaluan las variables
climaticas que tienen mayor influencia en dicha variacion estacional
establecen como principales variables la temperatura, seguida de las causas
fisicas como la lluvia y sobre todo la nieve, la exposicidn solar y por ultimo el
viento, sin que las otras variables estudiadas contribuyan de forma importante
en el modelo (37). El mismo grupo realiza un estudio donde muestra como
las condiciones climaticas adversas pueden asociarse con la incidencia de
fractura de cadera en dos regiones de la Peninsula Ibérica. Aunque los
resultados fueron estadisticamente similares en ambas regiones, fue en el
area mediterranea donde se observdO una mayor contribucion de la
estacionalidad sobre la incidencia de la FOC, los hallazgos fueron mas claros
en cuanto a la relacion de la incidencia de fractura de cadera con los
fendbmenos meteoroldgicos, especialmente el viento (38).

A pesar de los distintos trabajos que muestran la influencia inmediata de
fendmenos atmosféricos en la incidencia de la FOC estas variables pueden
ser indirectas. Existen una serie de motivos que permiten hipotetizar una

relacidon entre la estacionalidad de la FOC y el déficit de vitamina D.
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1.3.2 Estacionalidad de los niveles de vitamina D

Las variaciones estacionales de los niveles de vitamina D en paises
templados, asi como la influencia de la estacion del afio y la latitud en la
sintesis cutanea de vitamina D son bien conocidas (39,40) de la misma forma
que la relacion entre la sintesis cutanea de vitamina D tras la exposicion a la
luz solar. Asi, Bhattoa et al. mostraron que las mujeres postmenopausicas en
Hungria tenian unas tasas de prevalencia de hipovitaminosis D (ajustadas
segun edad y dieta) del 71% en primavera, 46,3% en verano, 49,4% en otofio
y 56,7% en invierno y que la prevalencia de niveles séricos elevados de
vitamina D se asociaba significativamente con el niumero promedio de horas
de sol que habian tomado en los 3 meses anteriores a la determinacion (41).
Este mismo autor pudo demostrar en un trabajo posterior que también existia
una alta prevalencia de hipovitaminosis D en la poblaciébn masculina mayor
de 50 afos, ademas de la estacionalidad de la misma y la baja DMO de los
varones estudiados, observando un aumento del riesgo de fractura
osteoporoéticas mayor y de FOC a los 10 afnos segun el algoritmo FRAX
especifico del pais (42).

Kim y Moon demostraron variaciones estacionales en los niveles séricos
de vitamina D entre las mujeres coreanas, junto con correlaciones positivas
con las horas de exposicion a la luz solar ajustadas segun la ingesta de
vitamina D en la dieta(43).

La coincidencia temporal entre los niveles bajos de vitamina D y el

incremento de la tasa de FOC es uno de los principales motivos que avalan
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la hipbtesis de la relacion entre niveles bajos de vitamina D y aumento de

tasa de incidencia de FOC (44)

1.4 Vitamina D y su papel en la salud musculo-esquelética

1.4.1 Definicion y vision general

La vitamina D no es técnicamente una vitamina, es decir, no es un factor
dietético esencial; mas bien, es una prohormona producida fotoquimicamente
en la piel a partir del 7-deshidrocolesterol (45). La estructura molecular de la
vitamina D esta estrechamente relacionada con la de las hormonas
esteroideas clasicas (por ejemplo, estradiol, cortisol y aldosterona) ya que
tiene como raiz la misma estructura de anillo de
ciclopentanoperhidrofenantreno. Técnicamente, la vitamina D es un
secosteroide porque uno de los anillos de la estructura del
ciclopentanoperhidrofenantreno esta abierto, esto ocurre en el enlace
carbono-carbono 9,10 del anillo B(45). La vitamina D se puede producir
endbgenamente siempre que el animal (0 humano) tenga acceso a la luz
solar adecuada de forma regular, pero también se pueden satisfacer sus
necesidades en parte o0 en su totalidad a través de la dieta. Los compuestos
mas importantes de este grupo son la vitamina D3 (también conocida como

colecalciferol) y la vitamina D2 (ergocalciferol)(45).
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1.4.2 Fuentes de vitamina D

Para la mayoria de la poblacién, la principal fuente de vitamina D es la
sintesis cutanea tras la exposicion de la piel a la radiacion UVB [290-315 nm]
(46). La producciéon de vitamina D en la piel no es un proceso enzimatico si
no un proceso fotolitico en el que interviene la radiacion solar. La radiacion
solar es el conjunto de radiaciones electromagnéticas emitidas por el sol. La
atmoésfera se comporta como un filtro, ya que gracias a sus distintas capas
atenla la energia solar para que a la superficie terrestre soOlo llegue una
pequena parte de dicha energia(47).

La magnitud que expresa la radiacion solar que llega a la tierra es
la irradiancia, esta mide la potencia que alcanza la tierra por unidad de
superficie, su unidad es el W/m2. Los dispositivos que se utilizan para medir
la radiacion solar se denominan piranémetros (también se conocen con los
nombres de solarimetro y actindbmetro). Se trata de un instrumento que mide
la radiacion solar incidente sobre la superficie de la tierra mediante un sensor
que registra la densidad del flujo de radiacion solar (kilovatios por metro
cuadrado), en un campo de 180 grados(47).

La insolacion es la radiacion solar o irradiancia integrada en el tiempo. La
insolacion dependera en gran medida de la zona geografica. Sin embargo, el
término insolacion se utiliza a menudo indistintamente con irradiancia como
sinbnimo (47). La irradiancia varia con la época del afio (debido a que la
distancia al sol varia).

La radiacion solar es una mezcla de radiaciones con distintas longitudes

de onda entre 200 nm y 4000 nm. Esta integrada por radiacion ultravioleta
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(UV), luz visible y radiacion infrarroja. La radiacion que interviene en la
sintesis de la vitamina D es la UV. Se trata de la radiacion de menor longitud
de onda (<360 nm). Es portadora de mucha energia y puede interferir con los
enlaces moleculares, especialmente la luz UV de menos de 300 nm, que
pueden alterar las moléculas de ADN.

La luz UV se divide segun la longitud de onda y la energia en distintos
tipos entre los que destacan:

La luz UVA (onda larga), tiene una longitud de onda entre 400 y 315 nm
con una energia de entre 3,10y 3,94 eV. La luz UVB (onda media) con una
longitud de onda entre 315 y 280 nm y una energia que va desde 3.94 hasta

los 4.43 eV (48).

1.4.2.1Sintesis cutanea de la vitamina D

Cuando la piel humana se expone a la luz solar, los fotones UVB de la luz
solar con energias entre 290 y 315 nm son los responsables de causar la
fotblisis del 7-DHC (provitamina D, el precursor inmediato en la via
biosintética del colecalciferol)(46). Este proceso fotoquimico se produce en
la membrana plasmatica de las células de la piel; como resultado, el isbmero
termodindmicamente inestable cis, cis de la pre-vitamina D, se transforma
rapidamente mediante un reordenamiento de dobles enlaces para formar la
vitamina D. Aproximadamente el 50% de la pre-vitamina D se convierte en
vitamina D en 2 horas. A medida que se forma la vitamina D en la membrana
es trasladada a través de la membrana celular hacia el espacio extracelular.

Una vez en el liquido del espacio extracelular, la vitamina D es atraida por la
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proteina transportadora de la vitamina D (DBP) hacia la circulacion, y entra

en el lecho capilar dérmico(46).

1.4.2.1 Factores que influyen en la sintesis cutdanea de vitamina D

Existen multiples factores que pueden influir en la sintesis cutanea de
vitamina D y se pueden dividir en dos categorias: ambientales o externos, y

personales o intrinsecos al individuo.

1.4.2.1.1 Factores ambientales o externos

Los factores externos establecen la cantidad de radiacion solar UV
disponible y pueden resumirse en "donde y cuando". Estos factores incluyen
la latitud, la estacién del ano, la hora del dia, la cantidad de ozono en la
atmosfera, la nubosidad, la cantidad de aerosol o particulas en suspension y
el albedo (reflectividad de la superficie).

En observaciones realizadas a principios del siglo XX se pudo constatar
que la incidencia de raquitismo era mucho mayor durante el invierno y
principios de primavera y menos frecuente en verano y otofo(46). Una
evaluacion del efecto de la estacion sobre la produccién cutanea de vitamina
D en Boston (latitud 42°norte) revel6 que, durante los meses de verano de
junio y julio, el 7-DHC se convertia mas eficientemente a pre-vitamina D(46).
Posteriormente se observ6 una disminucion gradual en la produccion de pre-
vitamina D al finalizar agosto, y no se evidencido ninguna produccion de
vitamina D en la piel humana después de noviembre, iniciandose de nuevo
la fotosintesis de pre-vitamina D a mediados de marzo. Con el fin de evaluar

la influencia de la latitud en la produccidn cutanea de vitamina D, se realizaron
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estudios similares en Edmonton, Canadé (52° N), Los Angeles (34° N) y San
Juan, Puerto Rico (18° N). En Edmonton, la fotosintesis de la pre-vitamina D
se detuvo a mediados de octubre y no se reanud6 hasta mediados de abril.
Sin embargo, en Los Angeles y San Juan, la produccion de vitamina D en la

piel se constato a lo largo de todo el ano (46)
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Figura 2 Fotosintesis de previtamina D3 después de la exposicion de 7-dehidrocolesterol
(7-DHC) a la luz solar. Las mediciones fueron las siguientes: en Boston (42°N) después
de 1 h (V) y3hm)y fotoproductos totales (previtamina D3, lumisterol y taquistero
después de 3 h en Boston (®); en Edmonton, Canada (52°N), después de 1 h (D), en Los
Angeles (34°N) (A) y Puerto Rico (18°N) en enero (0)(46)

También se evalué la produccion cutanea de vitamina D en Boston cada
hora desde el amanecer hasta el ocaso, a mediados del mes, en dias sin
nubes, durante un ano completo. Se observé que, durante el verano, la luz

solar era capaz de producir vitamina D en la piel desde las 10:00 a las17:00
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horas. Sin embargo, cuando el angulo cenital del sol iba aumentando en
primavera y otofo, la fotosintesis de la pre-vitamina D en la piel se iniciaba
aproximadamente a las 10:30 y cesaba aproximadamente a las 16:00,
mientras que en invierno no se producian cantidades significativas de
vitamina D a ninguna hora, lo que puso de manifiesto la importancia de la
estacion del afo y del angulo de incidencia de los rayos solares sobre la

produccion cutanea de vitamina D (46).
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Figura 3 Influencia de la estacion, hora del dia y latitud en la sintesis de previtamina D3 en los hemisferios norte (A
v C)ysur (By D). La hora indicada en C y D es el final del tiempo de exposicion de 1 h.(46).

La importancia de la estacion del afio sobre la sintesis de vitamina D cutanea

en los paises templados también la documentaron Bhattoa et al. quienes
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mostraron que las mujeres hungaras posmenopausicas tenian tasas de
prevalencia de hipovitaminosis D (ajustadas por edad y dieta) del 71% en
primavera, 46,3% en verano, 49,4% en otono y 56,7% en invierno,
respectivamente(41).

Por lo tanto, en lugares por encima de los 35° de latitud, la sintesis de
vitamina D es estacional, con cantidades maximas durante el verano y con
poca o ninguna sintesis durante el invierno. En nuestra latitud, 41° norte, la
sintesis cutanea de vitamina D se produce entre los meses de marzo y

octubre(46).

1.4.2.1.2 Factores personales

Los factores personales (quién y qué) incluyen el tipo de piel, la edad, el
tipo de ropa, la utilizacion de filtros solares y los habitos de comportamiento.
La mejor manera de aumentar el estado de vitamina D es por exposiciones
cortas y regulares de la piel sin proteccion solar. No hay ningun beneficio en
la exposicion prolongada debido a que existe un limite de pre-vitamina D que
se formara en la piel. Una vez que se alcanza este limite, s6lo aumentan los
isbmeros poco activos de la vitamina D. Se necesitan varias horas para que
la pre-vitamina D se isomerice a vitamina D y entonces entre en la circulacion,
este proceso no requiere radiacion UV. Ademas, la vitamina D en si misma
es foto-labil y puede destruirse por la luz solar tanto con longitudes de onda
UVB o UVA.

Por lo tanto, una exposicion diaria regular es mucho mas eficaz que una

unica exposicion semanal larga. Exposiciones cortas y regulares también
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evitaran quemaduras solares, las molestias asociadas y los riesgos a largo
plazo asociados con las quemaduras cutaneas. Una vez que se ha
alcanzado una exposicion corta en la piel sin proteccién, se puede usar
protector solar o ropa para proteger la piel y seguir con las actividades al aire
libre(49). El tipo de vestimenta influye en la sintesis cutanea de vitamina D
dependiendo de la absorcion de los UVB por el tipo de tejido, asi como la
superficie cutanea que se expone (49). La aplicacion adecuada de un filtro
solar con factor de proteccidén (FP) 15 reducira la sintesis de vitamina D en
un 99,9% y un FP 8 en un 97,5% (50), es por ello que una sintesis efectiva
de vitamina D cutanea, requiere exponer al sol una superficie de piel sin
proteccion solar. La sintesis cutanea de vitamina D no depende de un solo

factor si no de una seleccion de factores externos(49).

1.4.2.2 Fuentes dietéticas

La vitamina D también puede obtenerse de una forma mas limitada de la
dieta, aunque pocas fuentes la contienen de forma natural en cantidades
suficientes para suplir las necesidades diarias. Se puede obtener a partir de
productos animales como pescado azul, aceites de pescado, huevos y
productos lacteos que constituyen las mejores fuentes dietéticas (46).

En Europa occidental existen pocos alimentos suplementados con
vitamina D, aparte de la margarina (51). Otros paises, incluidos los EEUU,
suplementan los alimentos; sin embargo, las estudios han sugerido
diferencias significativas entre los niveles de suplementacion reales y los

informados (52).
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Hasta no hace mucho, se suponia que se sintetizaba suficiente vitamina
D a partir de la exposicion solar para cumplir con los requisitos diarios por lo
gue no se establecieron recomendaciones para la ingesta dietética para los
adultos de 18 a 65 afos. Sin embargo, diversos estudios que han puesto de
manifiesto los efectos de los niveles bajos de vitamina D han destacado la
importancia de la vitamina D en la dieta(53). En los EEUU, la ingesta
adecuada se establecen en 5 pg/d [19-50 afos] y 10 pg/d [51-70 afos], que
también se corresponden con las ingestas recomendadas por el grupo de
expertos de la OMS/FAO(51).

La insuficiencia de vitamina D durante largos periodos de tiempo se ha
asociado con una mayor pérdida 6sea e hiperparatiroidismo secundario, lo
que conduce a un mayor riesgo de fracturas(54). Se ha considerado la
suficiencia como el punto en el que ingestas superiores no presentaran
efectos beneficiosos adicionales sobre el metabolismo de la PTH y el calcio
con respecto a la salud 6sea(54,55). La ingesta requerida para prevenir la
deficiencia de vitamina D variara segun el grado de exposicion solar. Un
estudio concluy6 que para mantener 250H D3 >25 nmol/L en el 97,5 % de la
poblacion durante el invierno, las cantidades diarias recomendadas deben
establecerse en 8,7 pg/d. Sin embargo, los autores también calcularon que
se requeriria una ingesta dietética de 12,1 ug/d para prevenir la deficiencia
entre los que evitan el sol(55). Dichas ingestas son considerablemente mas
altas que las ingestas estimadas de vitamina D en Irlanda (3,3 pg), el Reino

Unido (4,2 ug), los EEUU (8,12 pg) y otros paises europeos(51).
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1.4.3 Metabolismo y funcién de la vitamina D

La vitamina D se une a la DBP y se transporta al higado. En el higado, la
vitamina D se hidroxila por la 25-hidroxilasa (CYP2R1) a 25-hidroxivitamina
D (25-OHD) la principal forma circulante. La 25-OHD, unida a la DBP, se
transporta a las células del tubulo proximal del riibn donde la 25-OHDS3 se
hidroxila mediante la 1a-hidroxilasa (CYP27B1) a la forma biolégicamente
activa de la hormona, 1,25 di-hidroxivitamina D (1,250H2D) calcitriol (46).

La regulacion de CYP27B1 en los tubulos renales esta controlada por el
factor de crecimiento de fibroblastos (FGF-23) y por la hormona paratiroidea
(PTH). La PTH estimula mientras que el FGF-23 inhibe la produccion de 1a-
hidroxilasa en el rindn a través de una serie de retroalimentaciones. Una vez
gue la hormona ha sido metabolizada, se convierte en acido calcitroico y se

excreta(46).

El efecto principal de la vitamina D es una mayor absorcion de calcio en
el intestino delgado(46). En segundo lugar la vitamina D, dentro de los
osteoblastos, interactia con el VDR y aumenta la expresion en la membrana
plasmatica del RANKL [Receptor Activator for Nuclear Factor k B Ligand].
RANK en preosteoclastos se une a RANKL en el osteoblasto que luego
convierte el preosteoclasto en un osteoclasto. Esta conversion libera
sustancias quimicas como el acido clorhidrico para liberar las reservas de
calcio de los huesos a la circulacion para mantener el rango fisioldgico

Optimo(56).
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1.4.4 Vitamina D y hueso

El pico de masa 6sea se alcanza en la tercera década de la vida y
dependera de la carga genética, la actividad fisica, la nutricion y factores
relacionados con el estilo de vida. Ese pico de masa 6sea desempefa un
papel clave en la acumulacion y el mantenimiento del hueso.

La pérdida Osea relacionada con la edad se inicia alrededor de la cuarta
década de la vida, lo que resulta en una disminucion gradual de la DMO,
aunque este proceso se acelera en las mujeres durante la menopausia y
hasta 10 afios después debido a la posible pérdida 6sea secundaria al déficit
estrogénico. El desarrollo de la patologia 6sea en la vejez se relaciona con el
pico de masa 6sea y el mantenimiento de la masa 6sea en la edad adulta(51).

Diversos estudios han demostrado que niveles bajos de vitamina D
durante largos periodos de tiempo pueden llevar a la desmineralizacion Osea.
El déficit de vitamina D produce una disminucién de la absorcion de calcio y,
en ultima instancia, a la liberacion de calcio de los huesos para mantener las
concentraciones de calcio circulante(57). El remodelado 6seo continuo y la
resorcion debilitan la arquitectura de los huesos y aumentan el riesgo de
fractura debido a un hiperparatiroidismo secundario, lo que en ultima
instancia conduce al desarrollo de osteoporosis(57).

La osteoporosis se define clinicamente como una DMO de 2,5
desviaciones estandar por debajo de la media de los individuos jovenes
sanos. Existe una relacion directa entre la DMO vy el riesgo de fracturas(58).
Las fracturas mas frecuentes se producen en mufieca, columna vertebral y

cadera. Conllevan disminucién de la calidad de vida, aumento de la
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mortalidad y costes sanitarios considerables(59-61). La incidencia de
fracturas aumenta con la edad. Dada la relacion entre la vitamina D y la
mineralizacion 6sea, unos niveles 6ptimos de vitamina D son esenciales para

disminuir el riesgo de fractura(51).

1.4.4.1 Riesgo de fractura

Varios estudios han evaluado los efectos de la vitamina D o la vitamina
D en combinacidn con el calcio sobre la incidencia de fracturas. Un
metaanalisis de 7 estudios clinicos aleatorizados(62) concluy6 que la
administracion de vitamina D en el rango de 700-800 1U/d redujo el riesgo
de fracturas de cadera/no vertebrales en un 25 %, mientras que se requirié
una ingesta de calcio de mas de 700 mg/d para la prevencion de fracturas
no vertebrales.

Apoyando estos hallazgos se evidenci6 un efecto umbral de la vitamina
D,(63) asi la suplementacion con 400 Ul/d o menos era ineficaz mientras
que las dosis entre 482 y 770 Ul/d redujeron las fracturas (cadera 18 %, no
vertebral 20%) sin efecto adicional con suplementos de calcio.

Sin embargo, un analisis Cochrane concluy6 que la vitamina D sola no
tenia un efecto significativo en la prevencion de fracturas en personas
institucionalizadas y solo era eficaz cuando se combinaba con calcio (64).

Dos metaandlisis hasta la fecha(63,65) han analizado el efecto de los
analogos de la vitamina D. Uno de ellos concluy6 que el calcitriol y el
alfacalcidiol fueron mas efectivos para reducir el riesgo de fractura que D2 o

D3(65).
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En conjunto, los resultados de los metaanalisis respaldan una relacion de
causa y efecto entre la vitamina D sola o en combinacion con el calcio y la
reduccion del riesgo de fracturas osteoporoticas vertebrales y no vertebrales.
Varios mecanismos pueden ser la base de esta asociacion positiva entre la
vitamina D y el riesgo de fractura, incluidos los efectos beneficiosos bien
documentados de la vitamina D sobre la DMO(51),sobre la mejoria de la
fuerza muscular y, por lo tanto, la disminucion en el riesgo de caidas(51).
Diversos estudios han demostrado que la suplementacion con vitamina D
mejora la fuerza muscular y la calidad de la marcha en diferentes
entornos(66), especialmente en pacientes de edad avanzada. Se ha podido
atribuir un menor riesgo de caidas a la suplementacién con vitamina D debido
probablemente a su accion directa sobre las células musculares(67). Dos
metaanalisis han confirmado que la suplementacion con vitamina D reduce
el numero de caidas entre los pacientes ancianos, con mayor intensidad si
dichos pacientes presentaban un déficit de vitamina D antes de iniciar la
suplementacion (68,69). Se ha establecido una relacion negativa entre los
niveles séricos de 25-OHD, la tasa de caidas y las medidas objetivas de la
movilidad funcional(70). Los niveles bajos de vitamina D que se evidencian
en invierno y primavera podrian contribuir al aumento de las tasas de
incidencia de FOC provocando una disminucibn de la coordinacion
neuromuscular en pacientes ancianos, lo que aumentaria el niumero de
caidas, que junto con una disminucion de la DMO provocada por estos
niveles bajos de vitamina D, seria la posible relacién entre las variaciones

estacionales de vitamina D y las variaciones estacionales en la incidencia de
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FOC, relacion que no ha sido demostrada. Diversos metaanalisis han puesto
de manifiesto que la suplementacion con vitamina D entre 700 y 1000 Ul/d
redujeron significativamente el numero de caidas entre un 19 y un 22% y que
por debajo de 700 Ul/dia la suplementacién era ineficaz para reducir el

namero de caidas (63,68).
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2 Justificacion del trabajo

Si bien parece que existe una tendencia a la presentacion estacional de
la FOC, dicha tendencia no es universal.

Se barajan 2 hipoétesis para explicar la posible estacionalidad de la FOC,
una seria la influencia de las inclemencias meteorologicas provocando mayor
numero de caidas y como consecuencia mayor numero de fracturas en
invierno y la otra seria la influencia del clima sobre el metabolismo 6seo y
muscular.

En nuestra CCAA existen trabajos que han descrito la estacionalidad de
la FOC, pero no han investigado sobre sus posibles causas. Dado que en
nuestra zona las inclemencias meteoroldgicas no son frecuentes en invierno,
nos planteamos la posibilidad de que la estacionalidad de la FOC se deba a
la influencia del clima sobre el metabolismo éseo y muscular, en particular la
posible influencia de la exposicion solar sobre los niveles de vitamina D y

secundariamente sobre la estacionalidad de la FOC
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3 Hipotesis
La incidencia estacional de la FOC se deberia principalmente a las
variaciones climaticas estacionales, en concreto a la variacion de la radiacion
solar recibida, lo que influiria en los niveles sanguineos de 25-OHD en los
pacientes con FOC y secundariamente (debido a su influencia en el

metabolismo y funcionalidad osteo-muscular), con la tasa de incidencia de

FOC
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4 Objetivos
Obijetivo principal:
Estudiar la relacion entre la variacion de la exposicion solar segun la
radiacion solar registrada, los niveles séricos de 25-OHD en pacientes con

FOC y su influencia en la presentacidn estacional de la FOC

Objetivos secundarios:
Evaluar la estacionalidad de los niveles de 25-OHD en los pacientes con
FOC y su relacién con la tasa de incidencia de la FOC.

Confirmar la presentacion estacional de la FOC en nuestra zona.
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5 Material y métodos

Para la realizacion de este estudio se presento el protocolo al comité ético
del hospital obteniendo su aprobacion.
Los participantes (0 en su caso los familiares acompafantes) dieron el
consentimiento para la participacion, firmando el documento de

consentimiento informado para participar en el estudio.
5.1 Tipo de estudio

Se realiz6 un estudio transversal con recogida de datos entre marzo de
2002 y febrero de 2003. Este estudio sobre estacionalidad de la fractura
osteoporética de cadera y su relacion con los niveles de vitamina D y la
radiacidn solar, se llevé a cabo para dar respuesta a los objetivos
planteados y aprovechando parte del material de otros dos estudios con el
mismo conjunto de pacientes, en los que también participé como
autor(71,72). En el primero se valoré el estado nutricional de los individuos
que habian sufrido una FOC(71), en el que se demostro la alta prevalencia
de hipovitaminosis D en los pacientes con una FOC y que en mas de la
mitad de ellos condicionaba un hiperparatiroidismo secundario. Se demostro
que el déficit de vitamina D es especialmente prevalente entre los individuos
con poca exposicidon solar, mal estado nutricional y baja capacidad
funcional. Y un segundo estudio donde se relacionaron por primera vez las
concentraciones sanguineas de 25-OHD con la gravedad de la FOC(72)
donde pudimos demostrar un déficit de vitamina D mas acusado en los

pacientes con FOC mas graves.
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5.2 Sujetos

Se incluyeron de forma consecutiva todos los individuos mayores de 65 afos,
ingresados en el Hospital Parc Tauli de Sabadell entre marzo de 2002 y
febrero de 2003, cuyo motivo de ingreso habia sido una FOC. Para el estudio
de la influencia de la radiacién solar sobre los niveles de vitamina D se
excluyeron los individuos en los que se pudo constatar que no habian tenido
exposicion solar, (recluidos en domicilio o institucionalizados) en los meses
previos a la fractura. También se excluyeron de este estudio a los sujetos que
habian recibido suplementos de vitamina D (sola o en combinacién con

calcio) durante los 6 meses previos a sufrir la fractura de cadera.

5.2.1 Procedencia de los sujetos

El Hospital Parc Tauli es el centro sanitario de referencia de los 9
municipios del Valles Occidental Este, que comprende los municipios de:
Badia del Vallés, Barbera del Vallés, Castellar del Valles, Cerdanyola del
Valles, Polinya, Ripollet, Sabadell, Sant Lloren¢ Savall, Sentmenat. En el
momento de la realizacién del estudio tenia una poblacién de referencia de
392.388 habitantes, que aumentan hasta los 432.226 cuando se incluye la
atencién a patologia compleja, pediatrica y de salud mental, correspondiente
a los municipios de Polinya, Palau-soltia i Plegamans y Santa Perpétua de

Mogoda (73) como se muestra en la figura 4.
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Figura 4 Distribucion de los municipios a los que da servicio el hospital Parc Tauli de Sabadell (73)

5.3 Definicion de FOC

Se consideré FOC a toda fractura de cadera espontanea o secundaria a
un traumatismo de bajo impacto. Se recogieron los datos de todos los
sujetos ingresados en el hospital con edad superior o igual a 65 afos, con
los cédigos ICD9 entre 820.0 y 820.9. Se defini6 fractura de bajo impacto la
caida desde la altura del individuo, caida al suelo). Se excluyeron de este
estudio todos aquellos pacientes que ingresaron por una fractura de cadera
patologica, definida como aquella fractura de cadera en la que se pudo
establecer como causa de fractura una etiologia distinta a la fractura
osteoporética, y también se excluy6 a los individuos con fracturas peri-
protésicas, definidas como aquellas fracturas que se habian producido
sobre una protesis de cadera previa, relacionadas con la misma o con los

procedimientos sufridos.
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5.4 Datos recogidos y variables obtenidas para el estudio

En el momento del ingreso se recogieron los siguientes datos y variables:
variables demograficas, estado de salud, capacidad funcional antes de la

fractura y grado de exposicion solar en los Ultimos 3 meses.

5.4.1 Variables demograficas:

Edad (afios), género (masculino, femenino), municipio de procedencia (se
obtuvo del registro de admisiones del hospital). Mediante la administracion

de un cuestionario sistematizado se obtuvo el ambito de residencia.

5.4.2 Variables relacionadas con la caida
Dia de la caida, hora de la caida (aproximada en horas), circunstancias
de la caida (caida espontadnea, caida por traumatismo, desequilibrio,
tropiezo...) se obtuvieron mediante un cuestionario cumplimentado por el
paciente o por su cuidador.
Dia de llegada a urgencias, hora de llegada a urgencias que se obtuvo del

registro de admisiones del hospital.

5.4.3 Variables relacionadas con el estudio

Mediante un cuestionario (al paciente o al cuidador) se obtuvieron entre
otros datos la medicacion que seguia el paciente de forma regular en el
momento de la fractura, lo que permitidé identificar aquellos pacientes que

habian recibido suplementos con vitamina D durante los 6 meses previos, asi
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como el tipo de suplemento y dosis recibida.

Se establecio el grado de exposicion solar que se valoré a través de una
gradacion semi-cuantitativa utilizada por nuestro grupo en estudios anteriores
(74) con las siguientes definiciones:

1.- Exposicion solar nula (pacientes recluidos en domicilio o en centro
sociosanitario, sin que se constataran salidas al exterior por los familiares).
2.- Exposicion solar pobre (1-2 salidas al exterior a la semana).

3.- Exposicion solar media (mas de tres salidas al exterior cada semana).
4.- Exposicion solar activa (exposicidon expresa al sol con o sin cremas

protectoras).

5.5 Muestras analiticas:
El dia del ingreso (antes de cualquier intervencion) se realizO una
extraccion de sangre junto a la extraccion rutinaria de ingreso. Dicha muestra
se proceso por los canales habituales y se guardo para su analisis posterior

en un congelador de -70°C.

5.5.1 Determinaciones analiticas:

Para el estudio del metabolismo fosfo-calcico se determiné en suero
el calcio, calcio corregido segun la albuminemia (calcio corregido [mg/dl]
[40-albumina (g/1)/10] + calcio [mg/dl]), fésforo, fosfatasa alcalina (FA), 25-
OHD y PTH. Las determinaciones de calcio, fosforo y FA se realizaron en
un auto analizador de bioquimica Hitachi 717 (Roche Diagnostics,

Mannheim, Alemania) con los reactivos de la propia casa comercial, cuyos

40



valores de referencia son: 8,4-10,2 mg/dl para el calcio, 2,7-4,5 mg/d| para
el fosforo y 35-104 U/l para la FA. Se consideraron normales las
concentraciones de 25-OHD (radioinmunoanalisis, DIA Sorin, Minnesota,
EEUU) entre 25 y 95 ng/ml, cifra que supone una media + 3 desviaciones
estandar (percentil 98) de la normalidad en nuestro laboratorio. La PTH
se determind por radioinmunoanalisis (Nichols Institute, California, EEUU)
y los valores de referencia fueron de 10-65 pg/ml. Se consideré que habia
hiperparatiroidismo secundario cuando las concentraciones de PTH
sérica eran superiores a 65 pg/ml, en presencia de hipovitaminosis D y
siempre que los pacientes no presentaran insuficiencia renal (creatinina >
1,3 mg/dl en mujeres y > 1,5 mg/dl en varones, cifras a partir de las que
se considera que puede desencadenarse un hiperparatiroidismo

secundario(75).

5.6 Medicion de la radiacion solar

Como datos de radiacidon solar se utilizaron los valores oficiales de
radiaciéon solar mensual, expresados en MJ/m? que se obtuvieron del centro
meteorologico oficial de Catalufia (76). Dado que los datos de radiacion solar
pueden variar (tal y como se coment6 en la introduccidn) por causas poco
controlables se decidid utilizar los datos de 3 estaciones meteorologicas
situadas en la cercania de nuestra zona de referencia. Dichas estaciones
meteorologicas se situaban en los municipios de Sabadell, Vallirana y
Vacarisses. Se realizd una media aritmética entre la radiacion solar obtenida

en las 3 estaciones meteorolégicas y fue esa media expresada en MJ/m? la

41



que se utilizé en el estudio.

Para valorar si existian variaciones anuales en la radiacién solar, se
realiz6 una comparacioén sobre la radiacion solar(MJ/m?) registrada en el
observatorio de Sabadell entre los afos 1997 y 2003. Se observd una
tendencia similar en todos los afios, sin embargo, al analizar si existian
diferencias significativas entre la radiacion solar segun los afios de registro,
pudimos comprobar como no existian diferencias significativas entre los
registros de los afios 2002 y 2003 entre si, sin embargo, si hallamos
diferencias significativas entre 2002 y 2003 y los afios 1997, 1998, 1999 y
2000, lo que viene a confirmar, como se coment6 en la introduccién, que, si
bien la tendencia de la radiacion solar viene dada por el mes del afio y la
estacion, existen una serie de parametros no controlables(49) que hacen
variar la radiacion solar que llega a la tierra.

Las estaciones del afio se definieron de la siguiente manera con meses
completos;

e primavera (abril, mayo y junio),

e verano (julio, agosto y septiembre),

e otofo (octubre, noviembre y diciembre)

e invierno (enero, febrero y marzo)

Se analizd por meses y estaciones el numero de fracturas que ingresaron en

el hospital, el grado de exposicion solar y los valores medios de 25-OHD vy

PTH.
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5.7 Analisis estadistico

El andlisis estadistico se realizo utilizando el paquete estadistico JMP version
9 para Mac. Las variables cualitativas se expresan en porcentajes, mientras
que las variables cuantitativas se expresan en forma de media + desviacion
estandar X[DE]. Para la comparacién de las variables cualitativas se utilizd
la prueba de Chi-cuadrado. Para el andlisis de las variables cuantitativas se
realizd6 una comparacion entre las medias utilizando la prueba t de Student
cuando se comparaban dos grupos y el analisis de la varianza de un factor
cuando se comparaban mas de dos grupos. Para el estudio de correlaciones
entre variables se utilizé la correlacion de Spearman.

Se consideraron significativas las diferencias con una p < 0,05.
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6 Resultados

6.1 Descripcion de la poblacion con fractura de cadera
En el periodo de recogida de datos del estudio comprendido entre marzo de
2002 y febrero de 2003 se incluyeron 324 individuos con FOC con las
siguientes caracteristicas:
Género femenino 80% (259), con una edad media de 83[7]. Cuatro
pacientes presentaron una fractura de cadera contralateral en el curso de
los 12 meses en que durd la recogida de datos y se consideraron como un
unico caso; 16 pacientes (6%) presentaron otra fractura osteoporética
coincidiendo con la FOC y 2 pacientes (0,8%) presentaron 2 o mas fracturas
coincidentes con la FOC.
El valor medio de 25-OHD fue de 22[18] ng/ml. Los valores se situaron en
niveles normales en 107 (33%) de los individuos, con un valor medio en
estos pacientes de 45[19] ng/ml; Presentaron hipovitaminosis D 217
pacientes (67%) con un valor medio de 13[7] ng/ml lo que representa una
prevalencia de hipovitaminosis D en la poblacién estudiada del 67% (IC del
95%, 62-72%). En 73 pacientes (22%) el déficit de vitamina D se considerd
grave, con valores de 25-OHD < 10 ng/ml. Los valores medios de PTH
fueron de 85 [59] pg/ml dichos valores presentaron una correlacion negativa
con los valores de 25-OHD (r = -0,25; p < 0,001). Entre los 217 pacientes
con déficit de vitamina D se detecto una prevalencia de hiperparatiroidismo
secundario del 57%, tras excluir a 6 (3%) que presentaban insuficiencia
renal y a uno al que se diagnostico de hiperparatiroidismo primario.

De los 13 pacientes que seguian tratamiento con suplementos de
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vitamina D, 12 presentaron niveles de vitamina D normales y sélo 1
presento hipovitaminosis.

El grado de exposicion solar fue: nulo en 54 pacientes (17%), pobre en
100 (32%), medio en 150 (48%) vy alto en 11 (3%). Un total de 153 (49%)
presentaban un grado de exposicion solar nula o escasa, frente a s6lo un

3% en que la exposicion era activa.
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6.2 Presentacion estacional de la

Las 324 fracturas no se distribuyeron uniformemente a lo largo del afo. Se
presentaron el 28% en invierno, 27% en primavera, 17% en verano y 28% en
otofilo, observandose una reduccion significativa en verano (p=0,006)
respecto al resto de las estaciones.

En los graficos adjuntos se puede observar el porcentaje de las fracturas

FOC

registradas por meses (Figura 5) y por estaciones (Figura 6).
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6.3 Variacion estacional de los niveles de 25-OHD vy de la tasa de incidencia de la
FOC

6.3.1 Estacionalidad de los niveles de 25-OHD

La media de los valores de 25-OHD fue de 22,6[15,3] ng/mL presentando
hipovitaminosis un 65% de los pacientes.

Se pudo observar una distribucién estacional de los niveles de vitamina
D. Los valores medios de 25-OHD fueron de 29[20] ng/mL durante el verano,
valores ligeramente superiores al limite inferior de la normalidad (25 ng/mL),
siendo de 20[17] ng/mL en primavera, 24[18] ng/mL en otofio y 19[17] ng/mL
en invierno. En estas 3 estaciones los valores medios de 25-OHD se situaron

por debajo de los valores normales.

Tabla 1 Distribucion de las fracturas, niveles de 25-OHD (ng/ml) y PTHi (pg/ml) a lo largo de las distintas
estaciones

N.° fracturas (%) | 25-OHD (ng/ml) | PTHi (pg/ml)
Invierno 91 (28%) 19[17] 95[63]
(enero, febrero, marzo)
Primavera 88 (27 %) 20[17] 85[68]
(abril, mayo, junio)
Verano 56 (17%) 29[20] 74[38]
(julio, agosto, septiembre)
Otofo 89 (28%) 24[18] 81[55]
(octubre, noviembre, diciembre)

La diferencia fue significativa entre verano e invierno (p=0.002) y entre
verano y primavera (p=0.0043) con una tendencia sin llegar a la significacion
estadistica entre invierno y otofio (p=0.056).

El porcentaje de pacientes que presentaba hipovitaminosis D se situé en

el 73,6% en invierno, 75,0% en primavera, 50,0% en verano y 63,3% en otono
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con diferencias estadisticamente significativas (p=0,008) De esta manera se

ha podido comprobar la variacion estacional de los niveles de 25-OHD.

6.3.2 Relacion entre niveles de 25-OHD y la tasa de incidencia de FOC
El nimero de fracturas mensual presenté una correlacion inversa con las
concentraciones de 25-OHD correspondientes al mismo mes (r= -0,64,
p=0,02), que graficamente se pone de manifiesto como una imagen

especular entre el numero de fracturas registradas y los niveles de 25-OHD

(Figura 7)
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Figura 7 Distribucion mensual del numero de fracturas resistradas y de los niveles de 25-OHD (mg/ml)

Los niveles de 25-OHD también se vieron influidos por los habitos de los

pacientes. Asi se comprobdé como las concentraciones de 25-OHD se
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relacionaron de forma significativa con el grado de exposicion solar. Las
diferencias en los niveles de 25-OHD entre los pacientes que no tenian
exposicion solar o esta era pobre 18[18] ng/mL, respecto a los que tenian una
exposicion solar mediana o activa 27[17] ng/mL (p<0.05). En ambos grupos
se mantuvo la variacion estacional. En el grupo con nula o pobre exposicion
solar las medias de 25-OHD fueron de 17[19]ng/mL en invierno, 18[17]ng/mL
en primavera, 26[22]ng/mL en verano y 18[13]ng/mL en otofio, mientras que
en el grupo con exposicion media o activa las medias fueron de 22[13]ng/mL
en invierno, 24[16]ng/mL en primavera, 31[18]ng/mL en verano vy
29[18]ng/mL en otofo. El porcentaje de pacientes con déficit de vitamina D
fue del 87% en los pacientes con nula exposicion solar, del 74% en los que
tenian una exposicién pobre, del 57% entre los que tenian una exposicion
solar media, y un 27% entre los que tenian una exposicion solar activa.

Los datos revelan como se mantiene la variacion estacional en los niveles de
25-OHD, aunque con niveles significativamente mas altos entre los pacientes

con exposicion solar media o activa (p<0.05).

6.3.3 Estudio de la relacién entre la radiacion solar, los niveles de vitamina D y
estacionalidad de la FOC

Para el estudio de la relacion entre radiacion solar, vitamina D y fractura,
se excluyeron 65 pacientes del grupo de 324 con FOC. Los motivos fueron
los siguientes:

Trece pacientes se excluyeron porque habian recibido suplementos de

vitamina D en los 6 meses previos a la fractura y por ello la fuente de

49



vitamina D a través de la sintesis cutanea no era unica.
Cincuenta y dos pacientes se excluyeron por haber registrado nula
exposicion solar y por ello no era posible valorar la influencia de la radiacion

solar (arbol de decision).

Pacientes con FOC
Feb 2002-Mar 2003
N=324

Pacientes que habian recibido
suplementos de vitamina D
N=13

Pacientes con FOC que no habian recibido
suplementos de vitamina D
N=311

Pacientes que tenian exposicién solar nula
N=52

Pacientes con FOC que no habina recibido vitamina D
y tenian exposicion solar
N= 259
GRUPO DE ESTUDIO

Figura 8 Arbol de decision

El total de pacientes seleccionados para este estudio fue de 259 cuyas
caracteristicas se describen a continuacion:
Género femenino 78% (201) con edad media de 82[7] afos con un rango de
65-98 anos. La concentracion media de 25-OHD del grupo fue de 23[15]
ng/ml. Se evidencié déficit de vitamina D en 169 pacientes (65,5%) frente al

67% del grupo general.
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Cuando se compard¢ la radiacion solar media registrada con los niveles de
25-OHD no se hall6 una correlacion significativa. En cambio, se evidencioé una
correlacion significativa entre la radiacion solar registrada los dos (r=0.69 p=0,01)
y tres meses previos (r=0,73 y p=0,007) a la determinacién de la 25-OHD,
perdiéndose dicha correlacion al 4° mes. Asi la maxima radiacion solar que en
nuestra zona se recibe alrededor del solsticio de verano (finales de junio), se
corresponde con unas concentraciones de 25-OHD maximas durante los dos-

tres meses siguientes agosto-septiembre (Figura 9).
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Figura 9 Grafico representando la radiacion solar (mJ/m2) y los niveles de 25-OHD (ng/ml) a lo
largo de los meses
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7 Discusion

Al estudiar los niveles séricos de vitamina D de los pacientes con FOC
que no recibieron suplementos y tenian exposicidon solar, hemos comprobado
como las concentraciones séricas de 25-OHD varian en relacion con la radiacién
solar correspondiente a los dos-tres meses previos.
La relacion entre radiacion solar, los niveles de vitamina D y estacionalidad de
fracturas osteopordéticas también ha sido descrita en un estudio poblacional
realizado en Australia (latitud 38-39° S)(35), aunque de manera indirecta. En este
estudio se incluyeron 1635 mujeres con fractura osteoporética (439 FOC) a lo
largo de 3 afios, observando una presentacién estacional de las mismas. En este
mismo trabajo se midieron los niveles séricos de 25-OHD en un grupo de 287
mujeres sanas (sin tratamiento) y se demostraron variaciones ciclicas de los
mismos con valores pico en verano y valle en invierno. La variacion de los niveles
de vitamina D se relaciond con la radiacion ultravioleta recibida el mes anterior.
A diferencia de nuestro estudio, en el estudio de Pasco et al. (35) no se determiné
la variacion estacional en los pacientes con FOC, si no en un grupo de mujeres
sanas, y posteriormente se establecié la relacién entre niveles de vitamina D y
la tasa de fracturas osteoporéticas observando (como en nuestro estudio) una
imagen especular entre los niveles de vitamina D y la tasa de incidencia de FOC.
En nuestro estudio (latitud 41°N) no se observé relacién entre la radiacion del
mes anterior y los niveles de vitamina D, en cambio se objetivd una fuerte
correlacién entre la radiacion de los 2-3 meses previos y los niveles séricos de
vitamina D. En un estudio llevado a cabo en EEUU, realizado en poblacién sana
la 25-OHD sérica siguié un patron retrasado en relacion con las estaciones

astrondmicas, con un pico a finales del verano (agosto) y un minimo a finales del
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invierno (febrero) con un retraso entre los niveles de radiacién solar y los niveles
de vitamina D de unas 8 semanas.(77)

En un estudio experimental con renos (latitud 65°N) se pudo establecer una
buena correlacién entre los niveles de vitamina D y la radiacion solar recibida 4
meses antes(78).

Estos datos parecen apuntar un efecto de la latitud sobre la eficiencia de
la sintesis de vitamina D, con un retraso progresivo, entre la radiacién solar y los
niveles séricos de 25-OHD, conforme aumenta esta coordenada; aunque
obviamente faltarian estudios especificamente disefiados para confirmar esta
hipotesis.

La sintesis cutanea de vitamina D se reduce gradualmente a medida que
aumenta la latitud norte o sur, a lo largo de todas las estaciones del afio(79,80).
En latitudes como la nuestra no se produce sintesis de vitamina D durante el
invierno(79). En los paises con escaso consumo de vitamina D, por la insuficiente
utilizacion de alimentos ricos en vitamina D, o por la escasez de alimentos
suplementados, como sucede en nuestro pais, si ademas es bajo el numero de
individuos que reciban suplementos farmacoldgicos, las concentraciones séricas
de 25-OHD reflejan directamente el papel de la radiacion ultravioleta en su
sintesis. En concordancia con este hecho, en nuestro estudio, los niveles séricos
de 25-OHD se relacionan con el grado de exposicién solar de los pacientes
durante los meses previos a la fractura, asociacién observada en otras
publicaciones(41,81)

El segundo objetivo de este trabajo fue demostrar la estacionalidad de la

vitamina D en estos pacientes con FOC.
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Se ha podido confirmar la estacionalidad de los niveles de vitamina D, con un
pico en verano y un valle en invierno.

La estacionalidad en los niveles de vitamina D (25-OHD) ha sido
demostrada en diversos trabajos en pacientes sin FOC (82—-86), con un pico
maximo a finales de verano o principios de otofo y un valle a finales de invierno
o principios de primavera, independientemente de la edad de los individuos
estudiados. Existen estudios en los que no se ha demostrado estacionalidad en
los niveles de vitamina D(85), esta falta de estacionalidad se puede atribuir al
hecho de que dichos estudios estan realizados en paises donde es obligatorio el
fortalecimiento de ciertos alimentos con vitamina D y por lo tanto la sintesis
cutanea deja de ser la fuente unica de aporte de vitamina D al organismo.

En el estudio que presento, el numero de fracturas mensual mostrd
una correlacion inversa con las concentraciones de 25-OHD
correspondientes al mismo mes (r=-0,65, P=0,02).

Es conocida la elevada prevalencia de hipovitaminosis D entre los
ancianos con fractura de cadera, demostrada en diversos paises de Europa(87—
89), incluyendo el nuestro(71,90,91), en EEUU(92) y en Australia(35,93). Este
déficit es habitualmente superior al que presenta la poblacion general, pero no
tan acusado como el observado entre los ancianos institucionalizados(93).

Diversos estudios han demostrado los efectos de la vitamina D o la
vitamina D en combinacidn con el calcio sobre la incidencia de FOC (62). El
motivo es tanto la repercusiéon del déficit de vitamina D sobre el metabolismo
mineral 6seo y la densidad mineral 6sea (94), lo que conlleva un hueso mas
fragil, como la relacion de los niveles de vitamina D con la fuerza muscular y

las caidas (95,96).

54



El déficit de vitamina D se ha relacionado con la facilidad para las
caidas que presentan algunos ancianos y que pueden ser causa de fractura
(67,70). La vitamina D tiene receptores en musculo periférico(97), por ello en
situacion de déficit severo (como en la osteomalacia) aparece una verdadera
miopatia(98), con atrofia de las fibras tipo 11(98,99). No existen datos que
permitan establecer si los pacientes con déficit de vitamina D sin
osteomalacia, presentan o no cierto grado de miopatia, como sugieren
algunos autores(100). En pacientes con fractura de fémur y déficit de vitamina
D se ha descrito atrofia de las fibras tipo Il en los musculos que dan soporte
a la region de la cadera, atrofia que se correlacionaria directamente con el
grado de déficit vitaminico(101). Estos datos hacen pensar que estas
alteraciones musculares colaborarian en producir debilidad y ésta a su vez
facilitaria las caidas(70) y las fracturas de forma secundaria.

Se ha descrito una mayor fragilidad en los pacientes con déficit de
vitamina D. Se ha puesto de manifiesto una mayor mortalidad entre los
pacientes ingresados por FOC durante el invierno(13,14,26), hecho que
refleja que son pacientes mas fragiles. Esta circunstancia esta
probablemente relacionada con un mayor déficit de vitamina D durante el
invierno. En el grupo estudiado los pacientes con FOC y mayor déficit de
vitamina D, presentaron un peor estado nutricional, un peor estado
funcional(71) , y una FOC mas graves(72).

En el grupo de pacientes con FOC estudiados los niveles de 25-OHD
estuvieron por debajo de los niveles normales con una media de 25-OHD de
22[18] ng/ml (por debajo de los niveles normales), objetivdandose una

hipovitaminosis en un 65% de los individuos.
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En un estudio poblacional para valorar el déficit de vitamina D en
personas sanas mayores de 64 afos llevado a cabo en nuestra zona (102)
se comprobd como los niveles de vitamina D eran bajos 17[8] ng/ml con un
porcentaje de hipovitaminosis del 87% y un déficit severo (<10 ng/ml) en el
18%. En este estudio también se puso de manifiesto la relacion existente
entre los niveles de vitamina D y la exposicion solar activa. Los autores no
indican en qué estacion del afo se realizaron las determinaciones, lo que
podria influir en los resultados. Los valores que muestran son muy similares
a los obtenidos en nuestro grupo de pacientes durante el invierno con niveles
medios de vitamina D de 19[17] ng/ml y un porcentaje de hipovitaminosis D
del 73,6%.

Otros autores han podido demostrar la estacionalidad de los niveles
de vitamina D en ancianos sanos(35,41,81,87,89,103,104).

Hemos comprobado una variacion estacional de los valores séricos de
25-OHD, con menor déficit vitaminico durante el verano, También hemos
observado la relacion entre los bajos niveles de vitamina D y la mayor tasa
de incidencia de fracturas.

Este estudio ha confirmado la presentacion estacional de la FOC. Se ha

podido comprobar que existe una disminucion significativa de FOC durante el

verano donde se producen el 17% respecto al resto de estaciones donde se

registraron el 28% en invierno, 27% en primavera, y 28% en otofio (p=0.006).

Estos resultados son similares a otro estudio realizado en nuestra CCAA

donde tras analizar las FOC en el periodo comprendido entre 2003 y 2014

comprueban que de las 100.110 FOC registradas, el 26,9% ingresaron en los

meses de invierno mientras en verano ingresaron el 19,8% (P < 0,001) (28).
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En nuestro caso no se evidencian diferencias entre invierno, primavera y
otoio como ocurre en el estudio de Pueyo-Sanchez(28) circunstancia
probablemente relacionada con el elevado numero de pacientes incluidos en su
estudio (fracturas notificadas por el CMBD-HA durante 12 afos), mientras que
la duracién del estudio actual es la de 1 ano natural. Los resultados también son
similares a los observados en otros estudios realizados a nivel del territorio
nacional. En el estudio de Alvarez-Nebreda et al.(14), se pone de manifiesto la
estacionalidad de la FOC, estableciendo una mayor tasa de presentacién en
invierno, con una disminuciéon importante en verano. En este estudio se muestran
las diferencias observadas en la tasa de incidencia entre distintas regiones
climaticas. Asi en las zonas de clima templado (entre los que se incluyen la costa
mediterranea, canarias y baleares) se evidencia una diferencia significativa entre
el porcentaje de fracturas registradas durante el verano 23,8% y las registradas
durante el invierno 27%. Los porcentajes observados en primavera y otofio se
sittan en un nivel intermedio de aproximadamente el 24,5%. Sin embargo, en
las localizaciones fuera de estas zonas templadas (resto del pais) si bien se
observa una tendencia a la diferencia, dichas diferencias estacionales no son tan
evidentes con unos porcentajes sobre el total de fracturas del 25,3% en invierno
y del 24,7% en verano(14).

Otros autores que han estudiado la estacionalidad de la FOC a nivel
nacional también observan el mayor aumento de incidencia durante el invierno,
produciéndose en esta estacion el 26,8% de las FOC y disminuyendo durante el
verano con un 23,4% del total de fracturas. Sin embargo, cabe notar la existencia
de una gran variabilidad entre las distintas CCAA. Asi encuentran que la época

de menor incidencia es el otofio en la CCAAs de Cantabria, Castilla Ledn, Ceuta
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y Melilla y la primavera en Castilla la Mancha, Extremadura y Murcia. En las
comunidades de Aragén y Navarra no existe practicamente ninguna variacién en
la incidencia de FOC a lo largo de las distintas estaciones(13). Los autores no
encuentran ninguna razén convincente que permita explicar estas variaciones.
Estudian la hipotesis sobre la posible influencia de la climatologia en la
estacionalidad de la FOC centrandose sobre todo en las temperaturas de
manera que un clima mas frio pudiese explicar una mayor tasa de caidas en los
meses de invierno, pero desestiman dicha argumentacién dado que, en la CCAA
de Canarias, practicamente no hay variacion de temperatura entre invierno y
verano y sin embargo si se observa una diferencia significativa en el porcentaje
de FOC entre ambas estaciones. Ademas, en CCAAs en las que las diferencias
de temperatura son mucho mas evidentes entre el invierno y el verano como son
las CCAAs de Aragdn y Navarra, no existe practicamente variacién alguna en la
incidencia de FOC a lo largo del afio(13).

Otros autores como Tenias et al.(34,105,106) demuestran la
estacionalidad de la FOC en nuestro pais e intentan establecer las
caracteristicas climaticas como responsables de esta estacionalidad. Asi en un
primer trabajo(106) demuestran la estacionalidad de la FOC a lo largo de 6 afios
(1994-2000) atribuyendo dicha estacionalidad a las variaciones climaticas (sobre
todo al frio y a la humedad). Este mismo autor presenta 2 trabajos intentando
demostrar la influencia del clima en la mayor incidencia de FOC en invierno,
primero en la comunidad valenciana(34) y posteriormente comparando la
comunidad valenciana con una zona interior de Castilla la Mancha (105). En
estos estudios comprueban la estacionalidad de las FOC en las 2 regiones

estudiadas, aunque demuestran una mayor tendencia a la estacionalidad en el
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area mediterranea. En ambos emplazamientos estudian las variaciones
climaticas sobre todo temperatura, humedad y viento. El estudio muestra cémo
en un mismo pais, cuando se identifican diferentes tipos de clima, el patréon de
asociacién entre las condiciones climaticas y la incidencia de fractura de cadera
puede variar. La novedad que aportan es la utilizacién del mismo disefio, de la
misma fuente de datos tanto para los resultados (ingresos hospitalarios) como
para la exposicion (variables meteoroldgicas) en el mismo periodo de tiempo y
con el mismo método analitico. Para los autores las diferencias observadas se
deben probablemente a diferencias reales en la asociacién entre el clima y la
FOC. Estos autores no incluyen en las variables estudiadas ni la exposicién solar
ni los niveles de vitamina D. Por otra parte, relacionan las condiciones climaticas
con las fracturas ocurridas en los pacientes mas jovenes (65-75 afos), pero
éstas solo representan el 15% del total de fracturas registradas.

Existen estudios que han demostrado que la mayoria de las FOC ocurren
en el domicilio de los pacientes(107,108). Boyé et al. comprueban como 2/3 de
las caidas suceden dentro del domicilio, y las caidas fuera del domicilio se
relacionan con el sexo masculino y con una edad entre 65-75 afos. Debido ala
elevada media de edad (>80 anos) de los afectos de FOC, los pacientes tienden
a no salir de su domicilio sobre todo con condiciones climaticas adversas. Es por
ello por lo que pienso que es dificil dar la explicacion de que las variaciones
climaticas puedan ser la causa principal en la estacionalidad de la FOC, sin

descartar que puedan influir en una parte de ellas.

Si salimos de nuestro pais y revisamos las publicaciones segun se

evidencie la estacionalidad de la FOC (35,109-112) o la falta de estacionalidad
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de la misma (107,113-116), podemos comprobar, como si bien una mayoria de
trabajos detectan la estacionalidad de la FOC en distintas latitudes, existen otros
trabajos en los que no se demuestra una estacionalidad.

Douglas et al.(109) presentan un interesante trabajo en el que estudian
la estacionalidad de la fractura de cadera en 3 latitudes muy distintas, con
caracteristicas climaticas muy distintas que son Escocia, Hong-Kong y Nueva
Zelanda. En las 3 localizaciones evidencian una estacionalidad de la fractura de
cadera, con predominio de esta en los meses de invierno, pero como hacen notar
los autores, en Hong-Kong no hay ni hielo ni nieve en ninguna época del afio,
por lo que la explicacion de la estacionalidad por circunstancias climaticas
deberia descartarse, y por tanto buscar otras causas que pudiesen explicar dicha
estacionalidad.

Otros autores han intentado relacionar las variaciones estacionales con
la latitud. Asi Odén et al. (117) en un estudio realizado en Suecia, detectan que
las diferencias en la estacionalidad de la fractura es mayor en el norte de Suecia
(a mayor latitud) que en el sur (menor latitud). Los autores describen
interacciones significativas de la amplitud de la variacion estacional de la FOC
con la latitud, tanto para hombres como para mujeres. La variacion estacional
durante el ano fue mas pronunciada en el norte de Suecia que en el sur. Estos
autores concluyen que la asociacion encontrada entre la latitud y la estacion esté

posiblemente relacionada con la vitamina D.

En mi estudio no se ha analizado ni el lugar donde se produjo la fractura,

ni las condiciones climaticas en las que se produjo, pero teniendo en cuenta la

elevada edad de los pacientes incluidos (edad media de 82[7] afos), lo mas
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probable es que las fracturas se produjeran en el ambito del domicilio. Ademas,
si tenemos en cuenta que en nuestra zona no son habituales circunstancias
como la nieve o el hielo ni rachas fuertes de viento, hacen improbable la relacion
de la FOC con circunstancias climatologicas concretas, aunque no se puede
descartar que dichas circunstancias tengan influencia en una parte de las FOC

registradas.

Asi pues, el estudio ha mostrado la relacion de la radiacion solar
registrada los 2-3 meses previos a la fractura y los niveles séricos de vitamina D
en pacientes con FOC. Ademas, dada la relacién entre los niveles de vitamina D
y la tasa de incidencia de fractura, se establece una relacion indirecta entre los

niveles de radiacion solar y la estacionalidad de la FOC.

7.1 Fortalezas y debilidades del trabajo

Entre las fortalezas de este trabajo podemos citar el registro sistematico
de todas las FOC ocurridas en nuestro hospital, que probablemente supone un
muy alto porcentaje de las FOC ocurridas en nuestra zona de influencia, la
utilizacién sistematica de un cuestionario donde se recogieron las variables
estudiadas y la determinacion analitica que incluye la determinacion de 25-OHD,
antes de cualquier intervenciéon quirurgica a la llegada al hospital. Asi como el
registro de la radiacién solar en 3 zonas distintas de nuestra area de influencia
lo que permiti6 minimizar las posibles variaciones locales del registro de la

radiacion solar.
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Como debilidades hay que destacar que se trata de un estudio
unicéntrico, llevado a cabo durante 1 afio natural lo que no permite estudiar las
posibles variaciones temporales, asi como el no haber recogido las
circunstancias climaticas ni el lugar donde se produjo la fractura, lo que no nos
ha permitido poder establecer una posible relacion entre dichas circunstancias y

la estacionalidad de la fractura.
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8 Conclusiones

Los niveles séricos de 25-OHD se relacionan con la radiacién solar
recibida por los pacientes con FOC los 2-3 meses previos a la fractura.

Los niveles de 25-OHD en los pacientes con FOC tienen un ritmo
estacional con un maximo en verano y un minimo en invierno.

La FOC en nuestra zona presenta un ritmo estacional con un minimo en
verano, relacionandose inversamente con los niveles de 25-OHD sanguineos en

los pacientes con FOC determinados en el momento del ingreso.

Las conclusiones de este estudio apoyan la importancia del déficit de
vitamina D en la patogénesis de la FOC asi como la influencia de la exposicién
solar sobre los niveles de 25-OHD vy su relacidén con la presentacion estacional

de la FOC.
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9 Lineas de futuro

Este estudio demuestra la importancia de la estacionalidad de la radiacion
solar y de la exposicidon solar sobre la estacionalidad de los niveles de vitamina
D y secundariamente sobre la tasa de incidencia de la FOC. Refuerza la
necesidad de campanas de salud publica que favorezcan la deteccion precoz y
el tratamiento de colectivos de alto riesgo de sufrir una FOC asi como la
promocion de una exposicidn solar controlada entre los ancianos combinada con
la utilizacion de suplementos de vitamina D con el fin de mantener unos niveles
optimos de vitamina D. Son necesarios mas estudios que permitan determinar si
los niveles bajos de vitamina D provocan patologia muscular, si esta se puede
prevenir manteniendo niveles adecuados de vitamina D y las medidas que se

deben tomar para prevenir y evitar dicha afectacidén entre la poblacién anciana.
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