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REVISIÓN SISTEMÁTICA Y META ANÁLISIS SOBRE LA EFECTIVIDAD 
DEL USO DE ALENDRONATO, EN EL CONTROL DEL AVANCE DE LA 

OSTEOPOROSIS EN PACIENTES ADULTOS CON TRAUMA 
RAQUIMEDULAR 

 
Resumen 
Introducción: Se calculan cerca de 40 casos de trauma medular por millón de 
habitantes en EE.UU., con consecuente alteración en la microarquitectura ósea 
de manera temprana en áreas sublesionales y riesgo de fractura que aumenta 
2% cada año, con una prevalencia de fractura estimada en 34%. Sabiendo la 
importancia del problema, en la literatura no hay consenso sobre el manejo 
farmacológico para la osteoporosis, por lo cual decidimos realizar una revisión 
sistemática para el uso del alendronato en paciente adulto con trauma 
raquimedular (TRM).  
Objetivo: Realizar una revisión sistemática y meta análisis de los estudios con 
alendronato determinando la eficacia y seguridad del tratamiento farmacológico 
en la progresión de la osteoporosis de los pacientes adultos con TRM cuando 
se compara con la terapia estándar.  
Métodos: realizamos una revisión sistemática y meta análisis de estudios 
aleatorizados y controlados en Medline, Embase, Lilacs, Cochrane, PubMed, 
utilizando los términos “spinal cord injury, alendronate, bone loss, bone mineral 
density, osteoporosis, DEXA”. Los criterios de inclusión fueron: paciente adulto 
con TRM, osteoporosis secundaria, intervención con alendronato, medición de 
la DEXA y los criterios de exclusión, pacientes con osteoporosis previa al TRM, 
pacientes con menopausia, pacientes pediátricos, estudios que no tengan 
datos de densidad ósea obtenidos a través de técnica estándar o que no 
incluían el manejo con alendronato dentro de su intervención. 
Resultados: La intervención con alendronato y calcio fue evaluada en un total 
de 3 artículos. Mediante el análisis estadístico realizado con el software 
Comprehensive MetaAnalysis 2.0 de Biostat, obtuvimos una heterogeneidad 
alta (>90%), las posibles fuentes de dicho resultado fueron: el género de los 
pacientes incluidos en el estudio, las diferencias en la fase de evolución de la 
enfermedad, tiempo de inicio del tratamiento y en los periodos para la medición 
de la densidad mineral ósea (DMO), lo cual dificultó la combinación de los 
estudios. El T-Score para columna lumbar y miembros inferiores al inicio del 
tratamiento y a los 6 meses del grupo control y experimental fueron tomados 
para obtener las diferencias (delta) de las variables, calculamos la desviación 
estándar para cada una de ellas, la varianza de las diferencias y la varianza 
común. En el análisis combinado de los artículos a los 6 meses no observamos 
diferencia significativa en la reducción de la pérdida de la DMO en columna 
lumbar y miembros inferiores [95 % de intervalo de confianza (CI)] cuando se 
administra alendronato vs calcio o inclusive placebo. 
Conclusión: Con el análisis individual de los artículos concluimos que la 
terapia con alendronato es efectiva y segura en la disminución de la pérdida de 
la DMO y este efecto se mantiene hasta 6 meses después de suspender el 
tratamiento. Debe determinarse de manera más objetiva mediante la medición 
de los niveles séricos de los marcadores de resorción ósea si las dosis de 
alendronato (10 mg día, 70 mg semana) pueden ser suficientes para inhibir la 
actividad de los osteoclastos en pacientes con TRM, ya que la fisiopatología de 
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la osteoporosis es diferente con respecto a las endocrinopatías o post 
menopausia. El uso de manera rutinaria de calcio como única terapia en los 
pacientes con trauma medular no es efectivo para la disminución o prevención 
de la osteoporosis. 
Palabras clave: Trauma raquimedular, osteoporosis, alendronato, densidad 
mineral ósea. 
 

SYSTEMATIC REVIEW OF THE EFFECTIVE USE OF ALENDRONATE, IN 
CONTROL OF OSTEOPOROSIS IN ADULT PATIENTS WITH SPINAL CORD 

INJURY 
 
Summary 
Introduction: It is estimated that the annual incidence of spinal cord injury 
cases is about 40 per million population in the U.S., with consequent early 
alteration in bone microarchitecture in sublessional areas and that the fracture 
risk increases 2% each year, with a prevalence of fractures estimated at 34%.  
Knowing the importance of the problem, and given that there is not much 
consensus on the pharmacological management of osteoporosis in the 
literature, it has been decided to conduct a systematic review of the use of 
alendronate in adult patients with spinal cord injury (SCI). 
Objective: To conduct a systematic review and meta-analysis of alendronate 
studies in order to determine the efficacy and safety of pharmacological therapy 
on the progression of osteoporosis in adult patients with SCI compared with 
standard therapy. 
Methods: we do a systematic review and meta analysis of randomized controlled 
trials in Medline, Embase, Lilacs, Cochrane, PubMed, using terms such as 
"spinal cord injury, alendronate, bone loss, bone mineral density, osteoporosis, 
DEXA". In data bases (Medline, Embase, Lilacs, Cochrane y PubMed). The criteria of 
incorporation were: adult patient with TRM, secondary osteoporosis, intervention with 
alendronato, measurement of the DEXA and the following criteria of exclusion, patients 
with osteoporosis before the TRM, patients with menopause, pediatric patients, studies 
that don´t have information of bony density obtained across standard technology or 
that were not including the managing with alendronate inside his intervention.   
Results: The intervention with alendronate and calcium was evaluated in a total 
of 3 articles. By statistical analysis performed with the Biostat Comprehensive 
MetaAnalysis 2.0 software, the result found was a high heterogeneity (> 90%), 
this might be caused by the	 sex of the patients included in the study, differences 
in the level of disease progression, time and treatment initiation and periods for 
measuring the bone mineral density (BMD).  
The control and experimental group were taken in order to evaluate the T-Score 
for lumbar spine and lower limbs at the beginning of the treatment and then 
after 6 months. To obtain the differences (delta) of the dependent and 
independent variables, the standard deviation for each of them, the variance of 
the differences and the common variance were calculated. In the combined 
analysis of the items at 6 months, it shows no significant difference in reducing 
loss of BMD at the lumbar spine and lower limbs [95% confidence interval (CI)] 
when administered alendronate versus calcium or even placebo. 
Conclusion:  With the individual analysis of the articles, it was concluded that 
alendronate therapy is effective and safe in reducing loss of BMD and this effect 
was maintained for 6 months after stopping treatment. It must be determined 
objectively by measuring serum levels of markers of bone resorption if 
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alendronate dose (10 mg daily, 70 mg weeks) may be sufficient to inhibit 
osteoclast activity in patients with spinal trauma because the pathophysiology of 
osteoporosis is different with respect to endocrinopathies or post menopause. 
The routinely use of calcium as monotherapy in patients with SCI is not effective 
in terms of reduction or prevention of osteoporosis. 
 
Keywords: spinal cord injury, osteoporosis, alendronate, bone mineral density.
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1. INTRODUCCIÓN 
 
El TRM se describe como una lesión mixta del componente óseo y neurológico 
de la columna vertebral, que produce alteración de las funciones motoras, 
sensitivas y autonómicas, cuya etiología es por accidentes de tránsito en 40 y 
50%, violencia 14% principalmente por heridas por arma de fuego, caídas 28% 
accidentes deportivos 8%, otras causas 6%; su incidencia va entre 15 y 40 
casos por millón de habitantes, estimando así 10 mil y 12 mil casos nuevos de 
paraplejía o cuadriplejía por lesión medular. Convirtiéndose de esta manera en 
un problema de salud pública ya que en gran porcentaje afecta a población en 
edad productiva entre la 2° y 3° década de vida, siendo más frecuente en los 
hombres que en las mujeres, en relación de 4:1, la cual se ha mantenido 
constante en las tres últimas décadas; los costos anuales que genera el TRM 
por cada paciente según el centro de estadísticas nacionales de lesiones de 
médula espinal de Birmingham Alabama E.E.U.U., está calculado en un 
promedio anual de $69.204 dólares para el 2012 pero puede variar de acuerdo 
a la severidad de la lesión. La intensidad y gravedad del daño causado 
depende del nivel de la columna al que se presente la lesión, es más frecuente 
la tetraplejía incompleta 34%, paraplejía completa 23%, tetraplejía completa 
18%, paraplejía incompleta 18%. Lógicamente la mortalidad es mayor en 
pacientes con tetraplejía que con paraplejía. 
 
La osteoporosis, como condición patológica asociada al TRM, se caracteriza 
por un deterioro en la microarquitectura del hueso que magnífica la fragilidad 
esquelética incrementando el riesgo de fractura. Las complicaciones por 
fracturas aumentan la morbimortalidad propia de la patología base y 
consecuentemente incrementa los costos en el manejo de estos pacientes.  
 
Dentro de la fisiopatología de la osteoporosis en TRM, se destaca que el patrón 
de pérdida de la densidad mineral es diferente a las causas comunes como en 
las enfermedades endocrinas, menopausia o secundaria a medicamentos etc. 
La desmineralización ocurre por debajo del nivel de la lesión, predomina en el 
hueso trabecular de los huesos largos como la porción distal del fémur y 
proximal de la tibia. Lógicamente el compromiso es más severo si la 
consecuencia del trauma es la tetraplejía, donde la desmineralización es en las 
cuatro extremidades y tronco. 
 
Genera controversia los reportes de diversos estudios que implican una 
pérdida de la densidad ósea menor en los pacientes con espasticidad 
comparados con aquellos que no tienen aumento del tono muscular. Lo cual 
significaría que la carga que genera la espasticidad en los huesos juega un 
papel importante en el mantenimiento de la densidad mineral, convirtiéndose 
en factor protector para la progresión de la osteoporosis. No se ha dilucidado 
bien cual sería dicho efecto benéfico ya que es difícil de evaluar. 
 
Sin embargo la falta de carga sobre los huesos no es el único factor 
predisponente para la osteoporosis, los cambios a nivel de la regulación del 
sistema nervioso simpático inducen a un estasis vascular secundario a las 
alteraciones vasomotoras, lo cual altera el intercambio gaseoso y de los 
nutrientes promoviendo la formación de los osteoclastos acelerando el proceso 
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de la resorción, dando como resultado un mayor número de superficie 
erosionada. Si se cuantifican los marcadores bioquímicos óseos (hidroxiprolina 
o deoxiprolina), la resorción aumenta continuamente desde la primera semana 
hasta la semana 10-16, con valores que sobrepasan hasta 10 veces el límite 
superior de lo considerado como normal.ͳ,ʹ 
 
Adicionalmente se presenta disminución en la absorción de calcio y aumento 
en la excreción por orina del mismo. Este estado de hipercalciuria es una 
complicación metabólica del trauma medular en su fase aguda 
incrementándose en los primeros 10 días, llegando a un pico máximo en el 6 
mes. Se presenta disminución en los niveles de la hormona paratiroidea (PTH), 
lo cual depende del nivel neurológico del trauma, siendo mayor en los 
pacientes con niveles altos de lesión, como consecuencia hay hipercalcemia. 
Después del 1 año de lesión, los niveles de la PTH aumentan por encima del 
rango normal de referencia, provocando una mayor resorción ósea, además 
hay un descenso de hasta un 60% en la vitamina D exacerbando la pérdida de 
hueso 
 
La incidencia del riesgo de fractura en los pacientes con trauma medular es 
reportada entre el 1 y el 7%, aumenta 2% cada año, con una prevalencia de 
fracturas estimada en 34 % y se producen como resultado de traumas menores 
que ocurren en la vida diaria, con ejercicios de estiramientos, traslados o 
incluso con el uso de estimulación eléctrica funcional. 

 
Su detección radiológica es temprana, llegando a verse en las primeras 6 
semanas mediante la prueba estándar que es la densitometría ósea (DEXA), la 
cual puede reportar cerca del 4% de disminución del contenido mineral por mes 
en el hueso trabecular y hasta el 2% por mes en el hueso cortical. 
 
Contradictoriamente a estos porcentajes, en la columna lumbar, que está 
compuesta principalmente de hueso trabecular, no se demuestra una reducción 
tan drástica de la DMO sin importar el tiempo de evolución o el nivel de la 
lesión; pudiendo ser explicado por la descarga de peso sobre la columna 
durante la posición en sedente. 
 
En cuanto a la prevención y tratamiento de la osteoporosis en TRM, no hay una 
estrategia de manejo efectiva establecida. En la literatura es frecuente 
encontrar estudios que evalúan el papel del uso de ortesis y ejercicio como 
métodos de tratamiento y prevención sin encontrar resultados concluyentes. De 
la misma manera el uso de la estimulación eléctrica funcional demuestra pocos 
o inclusive ningún cambio en la densidad ósea.  
 
El uso de los bifosfonatos como el alendronato, etidronato, pamidronato; es  
una opción terapéutica eficaz y segura para el tratamiento de la osteoporosis, 
ya que estos medicamentos inhiben a los osteoclastos y a largo plazo los 																																																								ͳ Sheng-Dan Jiang, Lei-Sheng Jiang and Li-Yang Dai., Mechanisms of osteoporosis in spinal cord injury.Blackwell 
Publishing Ltd ʹ L Maı ̈moun*,1,2, C Fattal1, J-P Micallef, E Peruchon and P Rabischong., Bone loss in spinal cord-injured patients: 
from physiopathology to therapy. Centre Mutualiste Neurologique Propara, Montpellier, France.  
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reducen en número, disminuyendo de esta manera la resorción ósea, el 
alendronato ha demostrado superioridad ante los demás bifosfonatos y se 
convierte en una muy buena alternativa de manejo, por su seguridad  y 
eficacia. Además mejora las medidas densitométricas obtenidas en estos 
pacientes. Idealmente el tiempo de duración del tratamiento debe ser 
prolongado para una evaluación más precisa de la DMO. Se apoya esta 
hipótesis en los resultados del “Fosamax International Trial”, en el cual en 3 
meses de tratamiento para mujeres post menopaúsicas,  se obtuvo una mejoría 
estadísticamente significativa en cuenta en los marcadores bioquímicos y la 
DMO medida con DEXA. 
 
La intervención en los pacientes con TRM debe ser pronta, ya que la 
disminución de la densidad ósea puede variar entre 4% y 2% por mes, en 
áreas ricas en hueso trabecular y cortical respectivamente. Es así como 
podemos observar una pérdida hasta de 50% de DMO en la porción proximal 
de la tibia después de 18 meses.   
 
La literatura avala que el riesgo de fractura para los pacientes con TRM, 
aumenta el doble por cada unidad que disminuye la DMO  medida en el cuello 
del fémur, siendo este un sitio ideal para cuantificar el riesgo de fractura. En 
estos casos hay una disociación de la desmineralización entre la columna 
lumbar y la pelvis, considerándose como un hallazgo típico; a diferencia de la 
osteoporosis por endocrinopatías donde la  mayor pérdida ósea se da en la 
columna vertebral, el estímulo mecánico sobre la columna favorece la actividad 
de los osteoblastos, mientras que en las extremidades predominan los 
osteoclastos por la ausencia del estímulo mecánico suficiente para tener un 
equilibrio entre la actividad de estas dos células. 
 
En el manejo de la osteoporosis de pacientes con lesión medular no hay un 
protocolo estándar para terapia o estrategia de prevención. Se reporta que sólo 
19% de los casos son detectados rutinariamente y hasta en el 80% de los 
casos el diagnóstico se hace después de una fractura.  
 
La prueba de oro es la DEXA, sin embargo no proporciona información sobre la 
calidad del hueso, en muchos casos el riesgo de fractura es mayor que el 
reportado por este examen. Tiene desventajas como son el alto costo, la 
necesidad de un equipo especializado y la dificultad de extrapolar los 
parámetros, basados en el riesgo de fractura de cadera a otras partes del 
esqueleto, como el carpo y la columna lumbar.͵ La Organización Mundial de la 
Salud (OMS), ha determinado los umbrales de osteopenia y osteoporosis 
usando la técnica de la DEXA.  
 
Las mediciones realizadas son el contenido mineral óseo en gramos y el área 
proyectada del sitio anatómico es medida en centímetros cuadrados (cm2), 
expresando de esta manera la DMO en g/cm2. Los resultados se proporcionan 
como desviación estándar (DE) a través de T-score y Z-score. El T-score 																																																								͵ Phaner, V V; Charmetant, C C; Condemine, A A; Fayolle-Minon, I I; Lafage-Proust, M-H MH. Osteoporosis in spinal 
cord injury. Screening and treatment. Results of a survey of physical medicine and rehabilitation physician practices in 
France. Proposals for action to be taken towards the screening and the treatment]. et al.. Annals of physical and 
rehabilitation medicine53. 10 (December 2010): 615-620. 
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describe la diferencia entre la DMO del paciente y la del grupo de referencia 
para una persona joven en lugar de una persona de la misma edad que el 
paciente. Los valores de Z-score pueden ser utilizados para comparar una 
medición a un valor de referencia, siendo el Z-score el número de DE que varía 
la DMO con respecto al valor medio del grupo de referencia que por lo general 
se compone de personas de la misma edad y sexo, a veces la raza y el peso 
también son tomados en cuenta. La OMS ha definido osteopenia con valores 
de T-score entre -1 y -2.5 DE. Osteoporosis con valores de T-score iguales o 
inferiores a -2,5 DE. Los resultados se presentan como valores numéricos de 
T-score y Z-score y por una curva gráfica normalizada por sexo y edad. Esta 
definición se aplica a las mediciones hechas en la columna lumbar, el fémur 
proximal, y el antebrazo. En TRM el fémur distal y la tibia proximal son las 
partes con mayor pérdida de la DMO y fracturas frecuentes, podrían utilizarse 
para predecir el riesgo de fractura, siendo sitios anatómicos sensibles para el 
seguimiento de la eficacia del medicamento. 
 

2. PREGUNTA DE INVESTIGACION 
  
Evaluar la efectividad del tratamiento farmacológico con alendronato, para 
disminuir el avance de la osteoporosis en pacientes adultos con Trauma 
Raquimedular (TRM) cuando se comparara con la terapia estándar.  
 

3. OBJETIVOS 
 
3.1 Objetivo General 
 
Mediante una revisión sistemática, evaluar la efectividad del tratamiento 
farmacológico con alendronato, para disminuir el avance de la osteoporosis en 
pacientes adultos con Trauma Raquimedular (TRM) cuando se compara con la 
terapia estándar.   
 
3.2 Objetivos Específicos 
 
Identificar los estudios que evalúen la efectividad del tratamiento farmacológico 
con alendronato en el manejo de la osteoporosis en pacientes adultos con TRM 
cuando se compara con la terapia estándar. 
 
Identificar las fuentes de heterogeneidad de los estudios que comparan 
alendronato vs terapia estándar en el tratamiento de la progresión de la 
osteoporosis en los pacientes con trauma raquimedular.   
 
Sintetizar la evidencia existente sobre la efectividad del tratamiento 
farmacológico con alendronato en el manejo de la osteoporosis en pacientes 
adultos con TRM a partir de estudios primarios.  
 
Combinar los resultados de los estudios que comparan alendronato vs terapia 
estándar en la disminución de la densidad ósea en los pacientes con trauma 
raquimedular. 
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De manera independiente cada investigador realizó una primera selección de 
los estudios que cumplieron con los criterios de inclusión basados en los títulos 
y abstracts. Las diferencias fueron dirimidas por consenso.  
 
Una segunda selección la realizamos sobre la base de los criterios de inclusión 
y evaluación del texto completo de los estudios, luego procedimos a la 
extracción de la información de cada uno de los estudios con los formularios 
que creamos para este fin (ANEXO 1) y la tabla de recolección de datos que 
sintetiza los mismos (ANEXO 2). 
 
Para la evaluación de la calidad de los artículos seleccionados aplicamos la 
Escala Jadad y de la misma manera utilizamos la Escala Grade (ANEXO 3) 
como análisis individual de cada artículo. 
 

5. RESULTADOS DE LA INVESTIGACIÓN 
 
Encontramos un total de 307 artículos, 291 de ellos no cumplieron con los 
criterios de inclusión, 16 seleccionamos en una primera revisión, de los cuales 
descartamos 13 por no cumplir con los criterios de inclusión, un total de 3 
artículos escogimos para el meta análisis.   
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Gráfico  2 
 
 
 
 
 
 
 

Búsqueda	Inicial:	Md	Consult:	Ͷ	PubMed:	͸	Embase:	ͺʹ	Wiley:	ʹͲͶ	Dialnet	ȋJournalȌ:	ͳͳ	
TOTAL:	307		

Estudios	 que	 NO	 cumplen	 los	
criterios:	 N	=	ʹͻͳ	

Estudios	que	pueden	ser	
potencialmente	incluidos	N	=	ͳ͸	

Estudios	Incluidos	 N	=	͵	

Paciente	pediátrico:	ͳ	Tipo	de	estudio:	ͺ	Osteoporosis	prev:	ͳ	)nformación	incompleta:	͵
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Las características de los estudios que elegimos se observan a continuación:  
 

Autor, 
Año, Ref	

Población	 N	 Alendronato/ 
Dosis/ 

Frecuencia 
de admon.	

Intervención 
en grupo 
control 

Desenlaces	 Comentarios

N. L. Gilchrist, 
C. M. 
Frampton, R. 
H. Acland and 
cols, 2007 

Adultos con 
TRM agudo < 
10 días  
clasificados con 
la escala ASIA 

31 70 mg Semanal por 
1 año 

Placebo Después de 12 meses se 
encontró una diferencia de 5.3 
% en la masa ósea corporal y 
de 17.6 % en cuello de fémur 
en los pacientes de placebo vs 
alendronato 

El alendronato en 
dosis de 70 mg 
semanal, previene 
la perdida de la 
densidad ósea, no 
se asoció con 
efectos adversos 

 
CM Moran de 
Brito, LR 
Battistella, ET 
Saito and H 
Sakamoto, 
2005 

Adultos con 
TRM Crónico > 
6 meses, 
clasificados con 
la escala ASIA 
(A, B, C) 

19 10 mg alendronato/ 
1gr de calcio 
Diaria por 6 meses 

 
 
1000 mg calcio/día 

Se evaluó la densidad ósea 
con DEXA en columna lumbar, 
miembros inferiores y 
superiores al inicio del 
tratamiento y al final 
El grupo de alendronato a los 6 
meses presento mejoría de la 
densidad ósea en mayor 
medida en miembros 
superiores 

El efecto del 
alendronato sobre 
la densidad ósea  
fue positivo, se 
considera 
herramienta 
potencial para el 
tratamiento de la 
osteoporosis en la 
población con 
trauma medular 

Yvonne 
Zehnder, 
Simone Risi, 
Dieter Michel, 
And Cols., 
2004 

Adultos con 
TRM Crónico > 
1 año, 
clasificados con 
la escala ASIA 
(A, B) 

65 10 mg alendronato/ 
500 mg de calcio/ 
Diaria por 24 
meses 

500 mg calcio/día La densidad mineral ósea se 
mantuvo estable con respecto 
a los valores iniciales del 
estudio en: diáfisis y epífisis de 
la tibia, radio distal y cadera. 
Aumento en  columna lumbar 
en ambos grupos. Los 
marcadores de resorción ósea 
disminuyeron 
significativamente en el grupo 
experimental . 

Alendronato  a 10 
mg/día por 24 
meses puede 
disminuir la 
resorción ósea 
medida por debajo 
del sitio de la lesión 
en hueso cortical y 
trabecular 

Tabla 1: Características de estudios elegidos. 

 
5.1 Evaluación de la calidad de los estudios 
  
Artículo ¿El estudio se 

describe como 
randomizado? 

¿Se describe el 
método utilizado 
para generar la 
secuencia de 
randomización y 
este método es 
adecuado? 

¿El 
estudio se 
describe 
como 
doble 
ciego? 

¿Se describe el 
método de 
cegamiento y 
este método es 
adecuado? 

¿Hay una 
descripción de 
las pérdidas de 
seguimiento y 
los 
abandonos? 

Total
 

Gilchrist 2007 1 
 

1 
 

1 
 

0 1 4 

Moran de 
Britto 2005 

1 1 
 

0 0 1 3 

Zendher 2004 1 
 

1 
 

0 0 1 
 

3 

Tabla 2: Escala de Jadad 
 
Al finalizar la calificación de la calidad de los artículos aplicando el método 
Jadad, podemos concluir que los artículos Effect of alendronate on bone 
mineral density in spinal cord injury patients: a pilot study y Prevention of bone 
loss in paraplegics over 2 years with alendronate tienen una calificación de 
calidad metodológica sobre 3 puntos, esto debido a que no son claros en el uso 
del doble-ciego. El artículo Alendronate prevents bone loss in patients with 
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acute spinal cord injury: a radomized, double blind, placebo controlled study, 
obtiene un total de 4 puntos ya que es claro en haber usado el método doble 
ciego pero no en la metodología usada para llevarlo a cabo.  
Se podemos afirmar que los estudios tienen un planteamiento metodológico 
similar y que por ende pueden ser comparados entre sí con facilidad.  
 
La medida que tomaremos de base para comparar los desenlaces y llevar a 
cabo el modelo, son los resultados en las variaciones de la DMO de los grupos 
control y experimental, en cada uno de los artículos estudiados, en mediciones 
iniciales y del sexto mes. El análisis estadístico lo realizamos con el software 
Comprehensive MetaAnalysis 2 de Biostat. 14 North Dean Street, Englewood, 
NJ 07631 USA. 
 
La evaluación de la heterogeneidad la realizamos mediante la Q de Cochrane, 
su valor fue muy alto (> 90%) I2  > 90 %, las posibles fuentes de dicho resultado 
son: el género de los pacientes incluidos en los estudios, diferencias en los 
tiempos de inicio del tratamiento, encontrando así que Gilchrist (2007) inicia el 
manejo 10 días después del TRM, Zenhder (2004) y Moran de Brito (2005) en 
una media de 10 y 50 meses después respectivamente después del TRM, 
diferencias en los tiempos definitivos para la medición de los resultados del 
tratamiento ya que la medición final que encontramos en los estudios difiere 
entre el sexto mes, el mes 18 y mes 24, los tamaños de la muestra, severidad 
de la lesión parcial vs total, tiempo de administración del alendronato. 
Planteamos realizar estratificaciones a nivel de población, tratamientos y/o 
desenlaces buscando una disminución en el porcentaje de heterogeneidad, sin 
embargo esta no fue posible debido al bajo número de estudios con los que 
estabamos trabajando.  
 
5.2 Análisis de datos  
 
Para realizar el análisis de datos en Comprehensive Meta-Analysis, utilizamos 
los valores informados de la DMO para columna lumbar y miembros inferiores 
en T-Score a los 0 y 6 meses y sus desviaciones estándar tanto en el grupo 
intervenido con alendronate como el grupo control que recibió la terapia 
estándar que presentan los artículos de Moran de Britto y Gilchrist, en el caso 
del artículo de Zehnder cuyos resultados están dados en Z-Score, convertimos 
dicho valor a T-Score a través de la siguiente fórmula:  

T-score = Z-score + Reference T-scoreͶ 
Convertidos todos los resultados a T-Score (Tabla 3 y 4), obtuvimos la 
diferencia para cada grupo restando el valor de  T Score de los 0 meses a la T 
Score de los 6 meses (Gráfico 3, Tabla 5 y 6), obteniendo las diferencias de los 
estimativos puntuales, luego procedimos a calcular la varianza  combinada 
para el cálculo de diferencias en variables apareadas por tratarse de dos 
mediciones en la misma población. Obtuvimos las diferencia de los dos grupos 

																																																								
4
 www.courses.washington.edu/bonephys/opbmdtz.html 
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Tabla 3: Conversión de Z-Score a T-Score de Columna Lumbar 
 

Miembros Inferiores 
Zenhder    Z ‐ SCORE T ‐ SCORE ESPERADO  T ‐ SCORE 
Mes 0 (Gr. Control)  0,693 ‐0,37 0,323 
DE  0,017 ‐0,37 ‐0,353 
Mes 6 (Gr. Control)  0,681 ‐0,37 0,311 
DE  0,016 ‐0,37 ‐0,354 
Mes 0 (Gr. Experiment)  0,732 ‐0,37 0,362 
DE  0,037 ‐0,37 ‐0,333 
Mes 6 (Gr. Experiment)  0,738 ‐0,37 0,368 
DE  0,037 ‐0,37 ‐0,333 

Tabla 4: Conversión de Z-Score a T-Score de Miembros Inferiores 
 
 

Columna Lumbar 
   Grupo Control  Grupo Experimental    

ESTUDIO  n 
T 

Score_0 
T 

Score_6 
DELTA T 
Score  n 

T 
Score_0

T 
Score_6

DELTA T 
Score 

Delta 
delta 

GLICHRIST  16  1,178  1,157 ‐0,021 15 1,196 1,231 0,035  0,056

MORAN 
DE 
BRITTO  8  0,74  ‐0,9 ‐1,64 9 ‐0,59 0,45 1,04  2,68

ZENHDER  26  0,737  0,756 0,019 29 0,769 0,797 0,028  0,009

Tabla 5: Delta de T-Score para Columna Lumbar. 
 

Miembros Inferiores 
Grupo Control  Grupo Experimental 

ESTUDIO  n  T Score_0 
T 

Score_6

DELTA T 
Score  n 

T 
Score_0

T 
Score_6

DELTA T 
Score 

Delta 
delta 

GLICHRIST  16  1,408 1,3 ‐0,108  15  1,364 1,327 ‐0,037  0,071 

MORAN 
DE 

BRITTO  8  3,1 -3,2 ‐6,3  9  -3,71 3,73 7,44  13,74 

ZENHDER  26  0,323 0,311 ‐0,012  29  0,362 0,368 0,006  0,018 

Tabla 6: Delta de T-Score para Miembros Inferiores. 
 

Columna Lumbar 
 ESTUDIO  MEDIA ERROR STANDARD VARIANZA 
GLICHRIST  0,056 3,16E‐02  0,001

MORAN DE BRITO  2,68 0,304959014  0,093

ZENHDER  0,009 4,47E‐02  0,002

   5,91E‐02 2,57E‐02  6,62E‐04
Tabla 7: Varianza y error estándar de Columna Lumbar. 
 

Miembros Inferiores 
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Miembros Inferiores 

͸ 
En este meta análisis resaltamos que es imposible combinar los estudios 
debido al alto nivel de heterogeneidad de los mismos (>90%), por motivos 
explicados anteriormente.  
 
Sin embargo podemos mencionar que el artículo de Zenhder es el único que 
demuestra resultado positivo confiable en el control del manejo de la 
osteoporosis en paciente adulto.  
 
Además, podemos indicar que el artículo de Moran de Britto presenta una alta 
variabilidad debido a la muestra tan pequeña que tiene y por ende una muy 
baja confiabilidad.  
 
Columna Lumbar 
 

																																																								
6 Gráfica resultado del Comprehensive Metaanalysis 2.0 para Miembros inferiores. 

Study name Statistics for each study Mean and 95% CI

Standard Lower Upper 
Mean error Variance limit limit Z-Value p-Value

GLICHRIST 0.071 0.028 0.001 0.016 0.126 2.510 0.012

MORAN DE BRITTO 13.740 0.370 0.137 13.015 14.465 37.122 0.000

ZENHDER 0.018 0.050 0.003 -0.080 0.116 0.360 0.719

0.118 0.025 0.001 0.070 0.167 4.820 0.000

-15.00 -7.50 0.00 7.50 15.00

Favours A Favours B

DMO Miembros Inferiores

Meta Analysis
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7 
 
Para la columna lumbar podemos mencionar que Zenhder muestra un 
resultado positivo confiable, sin embargo Glichrist también presenta un nivel 
alto de probabilidad de resultados positivos en el uso del alendronato en el 
manejo de la osteoporosis en el TRM.  
 
Además, nuevamente resaltamos que el estudio de Moran de Britto presenta 
un bajo nivel de confiabilidad y una alta variabilidad debido a su muestra (n) 
pequeña.  
 
 

6. DISCUSIÓN Y CONCLUSIONES 
 
En el análisis individual de los artículos se encuentra que Gilchrist 2007 afirma 
que el uso del alendronato 70 mg por semana es efectivo en la disminución de 
la pérdida de la DMO con una diferencia estadísticamente significativa mayor 
en cadera, cuello femoral y trocánter, demostrado por las mediciones con 
DEXA realizada a los 3 meses después del inicio de la terapia y además por la 
disminución en los niveles séricos de los marcadores de resorción ósea. La 
DMO no varía significativamente en columna lumbar ni en miembros 
superiores. Inclusive el nivel de DMO obtenido a los 12 meses del tratamiento 
se mantiene hasta 6 meses después de suspender el alendronato. A pesar de 
los óptimos resultados obtenidos en miembros inferiores no se demuestra que 
sea efectivo en la prevención de fracturas.  
 
Moran de Britto 2005 tiene una limitación importante ya descrita, que es el 
tamaño de la muestra, además que solo reporta 2 mediciones de la DMO, al 
inicio y a los 6 meses de tratamiento. Al contrario que Gilchrist 2007, el mejor 
resultado de la DMO obtenido fue en miembros superiores afirmado que la 
respuesta del alendronato está influenciada por el nivel de movilidad y 
funcionalidad de las extremidades. Resalta que los resultados son mejores si el 
inicio del alendronato es durante el 1° año del trauma.  																																																								
7   Gráfica resultado del Comprehensive Metaanalysis 2.0 para Columna Lumbar. 

Study name Statistics for each study Mean and 95% CI

Standard Lower Upper 
Mean error Variance limit limit Z-Value p-Value

GLICHRIST 0.056 0.032 0.001 -0.006 0.118 1.771 0.077

MORAN DE BRITO 2.680 0.305 0.093 2.082 3.278 8.788 0.000

ZENHDER 0.009 0.045 0.002 -0.079 0.097 0.201 0.841

0.059 0.026 0.001 0.009 0.110 2.298 0.022

-4.00 -2.00 0.00 2.00 4.00

Favours A Favours B

DMO Columna Lumbar

Meta Analysis
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Zehnder 2004, afirma que le uso de alendronato más calcio previene la pérdida 
de la DMO en miembros inferiores y cadera hasta un 10 % más que la terapia 
con calcio solamente. No reporta ganancia o pérdida significativa de hueso en 
miembros superiores. En el nivel infralesional de la columna lumbar hay 
ganancia de la DMO con respecto al grupo control. A pesar de tener un delta 
positivo en la DEXA en los sitios anatómicos mencionados, los cambios en la 
DMO y en los niveles séricos de los marcadores de la resorción ósea fueron 
menores que en mujeres post menopaúsicas y hombres con osteoporosis. En 
el paciente con paraplejía los sitios de fractura más frecuentes son el fémur 
distal y la tibia proximal. Propone como sitio adecuado para una medición 
válida y sensible del manejo con alendronato la epífisis tibial. Afirma que el 
alendronato 10 mg día más calcio 500 mg día, es efectivo para reducir el riesgo 
de fractura en miembros inferiores así el objetivo del estudio no fuera 
demostrar la anterior premisa.   
 
Descrito lo anterior del análisis individual de los artículos de nuestra revisión, se 
puede concluir que la terapia con alendronato puede atenuar la disminución de 
la pérdida de la DMO en áreas sublesionales ricas en hueso trabecular con 
respecto al beneficio que aporta la administración diaria de 500 mg o 1 gr 
calcio. Su uso tendría un grado de evidencia moderada ya que  más 
investigación puede modificar el grado de confianza en la estimación del efecto 
del medicamento, el grado de recomendación es débil, puesto que los estudios 
no tienen el cálculo de tamaño de muestra y hay gran variabilidad entre ellos. 
El uso de manera rutinaria de calcio como única terapia en los pacientes con 
trauma medular no es efectivo para la disminución o prevención de la 
osteoporosis en pacientes con lesión medular, ya que hay diferencias 
estadísticamente significativas en la variación de los niveles de la DMO 
medidos por DEXA en los grupos que recibieron calcio versus los grupos que 
recibieron alendronato. 
 
El suplemento con vitamina D en conjunto con calcio quedaría supeditado a los 
niveles en sangre de vitamina D reportados en cada paciente, siendo 
pertinente su uso cuando estos se encuentren bajos (< 6 nmol/Lt) (Gilchrist 
2007). 
 
Podrá determinarse de manera más objetiva mediante la medición de los 
niveles séricos de los marcadores de resorción ósea (hidroxiprolina, 
telopeptidos N terminal, fosfatasa ácida tartrato resistente, calcio urinario), si 
las dosis de alendronato (10 mg día, 70 mg semana) pueden ser suficientes 
para inhibir la actividad de los osteoclastos en pacientes con TRM, ya que la 
fisiopatología de la osteoporosis es diferente con respecto a las 
endocrinopatías o post menopausia. 
 
La medición de la DMO  en fémur distal y tibia proximal parecer ser más 
precisa en la población con lesión medular, pueden ser incluidos como sitios 
anatómicos de interés en un protocolo de DEXA ayudando a reproducir y 
recopilar datos para evaluar la efectividad de la terapia farmacológica, 
determinar el riesgo de fractura en pacientes con TRM crónico. 
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En Colombia como en otros países el tratamiento inicial de pacientes con TRM 
no incluye el uso de alendronato, ya que como este meta análisis identifica, hay 
falta de información sobre las ventajas o resultados positivos que pueda traer 
para el paciente el uso de este. De la misma manera es importante resaltar que 
este medicamento no hace parte del Plan Obligatorio de salud según el 
Acuerdo No. 029 de 2011; así como la realización de una DEXA para pacientes 
que no tienen cubrimiento del POS puede llegar a tener un precio aproximado 
de $110.000 pesos en conjunto con el tratamiento con alendronato que  tiene 
un valor mensual aproximado de $202.000 y el calcio aproximadamente $6.000 
a $7.000 pesos, un paciente con TRM tendría un costo promedio anual de 
$4.500.000 pesos, refiriéndose únicamente al manejo básico de la 
osteopenia/osteoporosis como morbilidad asociada a la lesión medular (no 
incluyendo los costos asociados que su discapacidad implica), estos pueden 
ser considerados altos, sin embargo no se tiene en cuenta el rubro destinado 
para el mantenimiento de un paciente con TRM cuando se presenten casos de 
fractura y el manejo médico, hospitalario o quirúrgico que esta complicación 
deriva.  
 
 
  
 
No hay consideraciones éticas a determinar ya que no hubo intervención 
directa sobre pacientes. 
No hay conflictos potenciales ni financiación de laboratorios que pudieran 
sesgar el trabajo presentado. 
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ANEXOS 
 

Recolección de datos 
 
Se revisó el texto completo de los estudios seleccionados por los 
investigadores con el fin de decidir si se incluirán definitivamente para la 
extracción de datos mediante la aplicación de una tabla creada exclusivamente 
para este fin. 
Ver anexo 1 y 2 
ANEXO 1: Formularios de extracción de datos 
1. Estudio No. 
1 

2. Año del estudio
2007 

3. Autores 
N. L. Gilchrist, C. M. Frampton, R. 
H. Acland and cols 
 

4. Titulo    
 Alendronate Prevents Bone Loss in Patients with Acute Spinal Cord Injury: A Randomized, Double-Blind, Placebo-
Controlled Study 
 
5. Experimento Clínico 
Controlado 

Si      (X) No 

6. Tipo de Paciente 
Adulto; TRM agudo 

Escala de ASIA: 
 
Grupo de alendronato: ASIA A, 9 
pacientes, ASIA B 1 pte., ASIA C 3 
ptes., ASIA D 2 ptes. 
 
Grupo placebo: ASIA A 12 ptes., 
ASIA B 4 ptes. 

Tetraplejía:        (X)   
 
 
Paraplejía:         (X) 

6.1: Número de pacientes    
  31 

7. Revisor: 
Dra. Gómez, A. Zamora 

  

8. Tratamiento con Alendronato 
 

Dosis 
70 miligramos/semana 

T. administración  
12 meses 

9. Control Calcio: (dosis y tiempo de administración): NO 

 Vitamina D: (dosis y tiempo de administración): 
3 pacientes 0.25 mg dos veces día (Calcitriol) 
3 pacientes 50000 UI dosis inicial, luego 50000 UI al mes (Calciferol Forte) 

 Calcio+Vit D: (dosis y tiempo de administración): NO 

10.Desenlace Perdidas por seguimiento en cada grupo: 
6 pacientes en total, 3 C/grupo, sus datos no se incluyen en la estadística 
del estudio 

Número de pacientes con aumento de DMO en primeros 2 meses:  
El grupo de alendronato (N:15), mantiene los niveles de densidad mineral 
ósea medida por DEXA a los 3 meses en radio y cubito, cuello femoral, 
columna lumbar  
Número de pacientes con efectos secundarios:  
Grupo de alendronato. Dolor abdominal 8 pres., estreñimiento 3 ptes., 
diarrea 4 ptes., nauseas 11 ptes., vómito 1 pte.  

11. Observaciones: La administración del medicamento inició 10 días después del trauma. Mediciones con DEXA a 
los 3, 6,12 y 18 meses. Se evidenció al 3 mes mejoría en la densidad ósea medida con DEXA (cadera, cuello femoral, 
trocánter, diáfisis femoral). El efecto se mantuvo inclusive 6 meses después de retirar el medicamento.  A los pacientes 
que se les administró Vit. D tenían niveles séricos de 25-hidroxivitamina D < 6 nmol/Lt. 
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1. Estudio No. 
2 

2. Año del estudio
2005 

3. Autores 
CM Moran de Brito, LR 
Battistella, ET Saito and H 
Sakamoto 

4. Titulo    
Effect of alendronate on bone mineral density in spinal cord injury patients: a pilot study 

5.  Experimento Clínico Controlado Si      (X) No 

6. Tipo de Paciente 
Adulto; TRM Crónico 

Escala de ASIA: 
 
ASIA A, B y C 
No se especifica la distribución en 
cada grupo 

Tetraplejía:        (X)  7 
 
 
Paraplejía:         (X) 12 

6.1: Número de pacientes    
  19, finalizan 17 

  

7. Revisor: 
Dra. Gómez, A. Zamora 

  

8. Tratamiento con Alendronato 
 

Dosis 
10 mg/día + 1 gr de calcio 

T. administración  
6 meses 

9. Control Calcio: (dosis y tiempo de administración):1 gr día 

 Vitamina D: (dosis y tiempo de administración):  NO 

 Calcio+Vit D: (dosis y tiempo de administración): NO 

10.Desenlace Perdidas por seguimiento en cada grupo:  
2 en total. 1 C/grupo, sus datos no se incluyen en la estadística del 
estudio. finalizan 17 pacientes 

Número de pacientes con aumento de DMO en primeros 2 meses:  
Los niveles de densidad mineral ósea medida por DEXA fueron a los 6 
meses  
Número de pacientes con efectos secundarios:  
Grupo de alendronato. Ninguno  

11. Observaciones 
Limitaciones: La muestra es pequeña.  Las mediciones solo se hicieron al inicio y a los 6 meses. El tiempo del 
tratamiento fue corto. La densidad ósea mejoró en las 4 extremidades y columna lumbar según las medicines de 
DEXA. En los miembros superiores tuvieron una diferencia significativa con respecto al grupo de control.  
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1. Estudio No. 
3 

2. Año del estudio
2004 

3. Autores
 
Yvonne Zehnder, Simone Risi, Dieter 
Michel, Hans Knecht, Romain Perrelet, 
Marius Kraenzlin, Guido A Za ̈ch, and 
Kurt Lippuner 

4. Titulo    
 Prevention of Bone Loss in Paraplegics Over 2 Years With Alendronate 
 
5. Experimento Clínico Controlado Si      (X) No 

6. Tipo de Paciente 
Adulto; TRM crónico 

Escala de ASIA:
ASIA A Y B 

Tetraplejía:        ()   
 
 
Paraplejía:         (X) 

6.1: Número de pacientes    
65, finalizan 55 

  

7. Revisor: 
Dra. Gómez, A. Zamora 

  

8. Tratamiento con Alendronato 
33 pacientes 

Dosis
10 mg/día + 500 mg calcio 

T. administración  
24 meses 

9. Control Calcio: (dosis y tiempo de administración): 500 mg día por 24 meses 

32 pacientes Vitamina D: (dosis y tiempo de administración): NO 

 Calcio+Vit D: (dosis y tiempo de administración): NO 

10.Desenlace Perdidas por seguimiento en cada grupo:  
10 pacientes en total,  6 del grupo experimental, 4 del grupo control 
 Sus datos no se incluyen en la estadística del estudio 

Número de pacientes con aumento de DMO en primeros 2 meses:  
Primera medición a los 6 meses, hay mayor densidad ósea en la columna 
lumbar. En la tibia y radio no hubo mayor incremento con respecto a la 
medición inicial 
Número de pacientes con efectos secundarios:  
Grupo de alendronato. Estreñimiento 1 pte., diarrea 1 pte., pirosis 1 pte. 
Mareo 1 pte. Cefalea 1 pte. 

11. Observaciones 
Puede ser que la dosis de 10 mg día de alendronato sea subterapeutica para una inhibición efectiva de la actividad de 
los osteoclastos 
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ANEXO 2: Tabla de recolección de datos 
Autor, 

Año, Re f. 

Pobla c ión 

Tie mpo de  

le sión  

Gé ne ro  

Subg rupos N 

 

 

 

Ale ndrona to /  

Dosis/  

Fre c ue nc ia  de  

a dmón. 

Inte rve nc ión 

e n g rupo  

c ontrol 

Subtipos de  

inte rve nc ión 

De se nla c e s Obse rva c ione s Ca lida d 

de l 

e studio  

(Ja da d) 

Gilc hrist 

N. L., 2007 

TRM a g ud o  < 

10 d ía s  

c la sific a d o s 

c o n la  e sc a la  

ASIA 

 

9 muje re s 

22 ho mb re s 

Grupo de  

alendronato: ASIA 

A: 9 p a c ie nte s 

ASIA B: 1 Pte . 

ASIA C : 3 p te s 

ASIA D: 2 p te s 

 

Grupo placebo: 

ASIA A: 12 p te s. 

ASIA B: 4 p te s. 

31 70 mg  Se ma na l  

p o r 1 a ño  

 

 

 

 

Pla c e b o  

3 p a c ie nte s 0.25 mg  

d o s ve c e s d ía  

(Ca lc itrio l) 

3 p a c ie nte s 50000 UI 

d o sis inic ia l, lue g o  

50000 UI a l me s 

(Ca lc ife ro l Fo rte ) 

 

Inte rve nc ió n p o r 

nive le s e n sa ng re  d e  

Hid ro xivita mina  D < 6 

nmo l/ Lt 

Inic ia nd o  d e  ma ne ra  a g ud a  se  

d isminuye  la  p e rd id a  d e  la  

DMO  e n c a d e ra  y fé mur to ta l. 

Re d uc e  d e  ma ne ra  

sig nific a tiva  lo s ma rc a d o re s 

sé ric o s d e  re so rc ió n 

El e fe c to  se  ma ntie ne  > 6 m d e s 

p ue s d e  susp e nd e r te ra p ia  

El a le nd ro na to  e n 

d o sis d e  70 mg  

se ma na l, pre vie ne  la  

p e rd id a  d e  la  

d e nsid a d  ó se a , no  se  

a so c io  c o n e fe c to s 

a d ve rso s 4 

Mora n de  

Brito  CM, 

2005 

Ad ulto s c o n 

TRM Cró nic o   

 

38 me se s e n e l 

g rup o  c o ntro l  

 

 

61 me se s e n e l 

e xp e rime nta l 

 

4 muje re s 

13 ho mb re s 

Grupo de  

alendronato: 

8 p te s c o n 

p a ra p le jía  

 

2 p te s c o n 

c ua d rip le jía  

 

Grupo placebo: 

4 p te s c o n 

p a ra p le jía  

 

5 p te s c o n 

c ua d rip le jía  

17 10 mg  

a le nd ro na to /  1g r 

d e  c a lc io  d ia ria  

p o r 6 me se s 

 

1000 mg  

c a lc io / d ía  

No  a p lic a  El g rup o  d e  a le nd ro na to  a  lo s 6 

me se s p re se nto  me jo ría  d e  la  

d e nsid a d  ó se a  e n ma yo r 

me d id a  e n mie mb ro s 

supe rio re s 

El e fe c to  d e l 

a le nd ro na to  so b re  la  

d e nsid a d  ó se a   fue  

po sitivo , se  c o nsid e ra  

he rra mie nta  p o te nc ia l 

p a ra  e l tra ta mie nto  

d e  la  o ste o po ro sis e n 

la  p o b la c ió n c o n 

tra uma  me d ula r 

3 

Ze hnde r 

Y, 2004 

TRM Cró nic o  

Dura c ió n d e  la  

le sió n e ntre  7 y 

10 a ño s g rupo  

c o ntro l  

61 me se s e n e l 

e xp e rime nta l 

 

 

No  a p lic a , to d o s 

lo s p a c ie nte s tie ne  

p a ra p le jía  

 

Po b la c ió n 

ma sc ulina  

55 10 mg  

a le nd ro na to /  500 

mg  d e  c a lc io /  

Dia ria  po r 24 

me se s 

500 mg  

c a lc io / d ía  

No  a p lic a  La  DMO se  ma ntuvo  e sta b le  e n 

MsIs e n e l g rup o  e xp e rime nta l y 

d isminuyo  e n e l g rupo  c o ntro l.  

Aume nto  e n  c o lumna  lumb a r 

e n a mb o s g rup o s. 

Lo s ma rc a d o re s d e  re so rc ió n 

ó se a  d isminuye ro n 

sig nific a tiva me nte  e n e l g rupo  

e xpe rime nta l . 

Ale nd ro na to   a  10 

mg / d ía  p o r 24 me se s 

pue d e  d isminuir la  

re so rc ió n ó se a  

me d id a  p o r d e b a jo  

d e l sitio  d e  la  le sió n e n 

hue so  c o rtic a l y 

tra b e c ula r 

3 
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ANEXO 3: Método GRADE para valoración de la calidad de los estudios 
incluidos  
 
Para valorar la calidad de los estudios, utilizamos el sistema GRADE, el cual 
nos permite revisar la calidad de la evidencia científica y clasificar las 
recomendaciones en fuertes o débiles de la siguiente manera: 
 
Grado de Calidad de la Evidencia: Se califica según criterio del lector con una 
escala numérica de 0 a 4, siendo 4 el nivel más alto que se brinda como 
puntaje inicial a los meta análisis y los ensayos clínicos controlados. 
Posteriormente se restan puntos según la calidad metodológica llevada a cabo 
por los investigadores, la consistencia del estudio y sus resultados y la 
aplicabilidad del mismo en la población objetivo. Para finalizar se agregan o 
disminuyen puntos según la fuerza de asociación y los factores de confusión 
que el proceso del estudio pueda contener. 
 
 
Grado Definición Metodología 
Alto (4) Estudios en los cuales es alta la 

confiabilidad en la estimación del 
efecto y no varia 

Meta análisis  y estudios de ensayos 
clínicos controlados  

Moderado (3) Estudios en los cuales el nivel de 
confiabilidad sobre la estimación del 
efecto puede variar de forma mínima  

Estudios de observación  

Bajo (2) Estudios en los cuales es muy alta la 
probabilidad de que la estimación del 
efecto se modifique 

Estudios de observación con grupos 
de control  

Muy Bajo (1) Estudios en los cuales la estimación 
del efecto es muy incierta 

Otros como informes de casos  

 
 
Criterios GRADE para Jerarquizar el Grado de Calidad de la Evidencia 
Artículo Paso 1 (Grado 

Inicial de evidencia 
según diseño) 

Paso 2 (Reducir nivel 
por calidad 
metodológica, 
consistencia, 
aplicabilidad y otras) 

Paso 3 (Subir 
nivel por fuerza de 
la asociación y 
factores de 
confusión) 

NIVEL DE CALIDAD 
DE LA EVIDENCIA 
(A,B,C,D) 

Alendronate 
Prevents Bone Loss 
in Patients with 
Acute 
Spinal Cord Injury: A 
Randomized, 
Double-Blind, 
Placebo-Controlled 
Study 

4 - - 4 
ALTA 

Prevention of Bone 
Loss in Paraplegics 
Over 2 Years With 
Alendronate 

4 - - 4 
ALTA 

Effect of alendronate 
on bone mineral 
density in spinal 
cord injury patients: 
a pilot study 

4 -1 - 3 
MODERADA 

 
 
Estimación del grado de recomendación: 
 
Para calificar el grado de recomendación, el sistema GRADE tiene en cuenta 
como primera medida el Grado de Calidad de la Evidencia, de la misma 
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manera se debe tener en cuenta el efecto para la salud de los estudios a 
recomendar, es decir la relación beneficio – daño; ya que pueden existir 
estudios en donde el Grado de Calidad de la Evidencia sea Bajo o Muy Bajo, 
pero que sin embargo el beneficio en la salud de los pacientes sea positivo y 
confiable lo que daría a dicho estudio en uno Recomendado.  
 
 

Nivel de Recomendación Descripción del Grado de 
Recomendación 

Interpretación 

Recomendación Fuerte Recomendamos 1. Todos los pacientes deberían 
recibir los tratamientos dándoles a 
conocer previamente ventajas y 
desventajas del mismo.  
2. En la mayoría de pacientes se 
darán los resultados positivos 
esperados.  
3. Esta recomendación podría se 
usada para formular protocolos y 
políticas.  

Recomendación Débil  Sugerimos 1. Un porcentaje de los pacientes 
tendrá el resultado positivo esperado 
pero otro porcentaje no lo tendrá.  
2. Los resultados del tratamiento 
tienen altos niveles de variación. 
3. Sera difícil crear protocolos o 
políticas de tratamiento a partir de 
los resultados.  

 
 
Tabla 2: Criterios GRADE. Estimación del grado de la recomendación  
 

Articulo Grado Prerrequisitos Implicaciones 
Alendronate Prevents 
Bone Loss in Patients 
with Acute 
Spinal Cord Injury: A 
Randomized, Double-
Blind, 
Placebo-Controlled Study 

Débil 
Nivel 1 

Cumplió con nivel de 
calidad de la evidencia alta 
y su balance es favorable 
en beneficio/daño, el 
estudio no calcula el tamaño 
de la muestra 

Las recomendaciones deben 
ser seguidas por los 
profesionales 

Prevention of Bone Loss 
in Paraplegics Over 2 
Years With Alendronate 

Débil
Nivel 1 

Cumplió con nivel de 
calidad de la evidencia alta 
y su balance es favorable 
en beneficio/daño 
el estudio no calcula el 
tamaño de la muestra

Las recomendaciones deben 
ser seguidas por los 
profesionales 

Effect of alendronate on 
bone mineral density in 
spinal cord injury 
patients: 
a pilot study 

Débil 
Nivel 2 

Calidad de evidencia 
moderada y balance 
favorable en la relación 
beneficio/daño 
el estudio no calcula el 
tamaño de la muestra 

Las recomendaciones 
podrían ser seguidas por 
cualquier profesional aunque 
algunos no lo harían  
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ANEXO 4 Presupuesto necesario para la realización de la revisión sistemática 

y metanálisis. 

 
 
 

Rubro Cantidad Valor unidad Valor total 

Recurso humano 

Investigador 1 150 horas $20.000 $3.000.000 

Asesor Académico 20 horas $50.000 $1.000.000 

Subtotal $4.000.000 

Recurso físico 

Papel carta 2 resmas $10.000 $20.000 

Tinta para impresora 1 cartucho $45.000 $45.000 

Fotocopias del formato 100 $100 $10.000 

Subtotal   $75.000 

Recurso tecnológico 

Computador 1 $660.000 $660.000 

Impresora 1 $30.000 $30.000 

Hora internet 100 $1.000 $100.000 

Subtotal $790.000 

Subtotal general $4.865.000 

Imprevistos (10%) $  486.500 

Total  $5.351.500 
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Se calculan cerca de 40 casos de trauma medular por millón de habitantes en EE.UU., con consecuente alteración 
en la microarquitectura ósea de manera temprana en áreas sublesionales y riesgo de fractura que aumenta 2% 
cada año, con una prevalencia de fractura estimada en 34%. Sabiendo la importancia del problema, en la literatura 
no hay consenso sobre el manejo farmacológico para la osteoporosis, por lo cual decidimos realizar una revisión 
sistemática para el uso del alendronato en paciente adulto con trauma raquimedular (TRM). Con el análisis 
individual de los artículos concluimos que la terapia con alendronato es efectiva y segura en la disminución de la 
pérdida de la DMO y este efecto se mantiene hasta 6 meses después de suspender el tratamiento. El uso de 
manera rutinaria de calcio como única terapia en los pacientes con trauma medular no es efectivo para la 
disminución o prevención de la osteoporosis. It is estimated that the annual incidence of spinal cord injury cases is 
about 40 per million population in the U.S., with consequent early alteration in bone microarchitecture in sublessional 
areas and that the fracture risk increases 2% each year, with a prevalence of fractures estimated at 34%.  Knowing 
the importance of the problem, and given that there is not much consensus on the pharmacological management of 
osteoporosis in the literature, it has been decided to conduct a systematic review of the use of alendronate in adult 
patients with spinal cord injury (SCI). With the individual analysis of the articles, it was concluded that alendronate 
therapy is effective and safe in reducing loss of BMD and this effect was maintained for 6 months after stopping 
treatment. The routinely use of calcium as monotherapy in patients with SCI is not effective in terms of reduction or 
prevention of osteoporosis.

7 PALABRAS CLAVES Trauma raquimedular, osteoporosis, alendronato, densidad mineral ósea.

8
SECTOR ECONÓMICO AL QUE 
PERTENECE EL PROYECTO

9 TIPO DE ESTUDIO Meta análisis y revisión sistemática

10 OBJETIVO GENERAL Mediante una revisión sistemática, evaluar la efectividad del tratamiento farmacológico con alendronato, para 
disminuir el avance de la osteoporosis en pacientes adultos con Trauma Raquimedular (TRM) cuando se compara 
con la terapia estándar
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RESUMEN ANALÍTICO DE INVESTIGACIÓN (R.A.I)



11 OBJETIVOS ESPECÍFICOS

1. Identificar los estudios que evalúen la efectividad del tratamiento farmacológico con alendronato en el manejo de 
la osteoporosis en pacientes adultos con TRM cuando se compara con la terapia estándar. 2. Identificar las fuentes 
de heterogeneidad de los estudios que comparan alendronato vs terapia estándar en el tratamiento de la progresión 
de la osteoporosis en los pacientes con trauma raquimedular.  3. Sintetizar la evidencia existente sobre la 
efectividad del tratamiento farmacológico con alendronato en el manejo de la osteoporosis en pacientes adultos con 
TRM a partir de estudios primarios. 4. Combinar los resultados de los estudios que comparan alendronato vs terapia 
estándar en la disminución de la densidad ósea en los pacientes con trauma raquimedular.
5. Determinar la  consistencia de los resultados de los diferentes ensayos clínicos sobre la eficacia del alendronato 
en la disminución de la progresión de la perdida de la densidad ósea en los pacientes  con trauma raquimedular
 

12 RESUMEN GENERAL

Introducción: Se calculan cerca de 40 casos de trauma medular por millón de habitantes en EE.UU., con consecuente alteración 
en la microarquitectura ósea de manera temprana en áreas sublesionales y riesgo de fractura que aumenta 2% cada año, con una 
prevalencia de fractura estimada en 34%. Sabiendo la importancia del problema, en la literatura no hay consenso sobre el manejo 
farmacológico para la osteoporosis, por lo cual decidimos realizar una revisión sistemática para el uso del alendronato en paciente 
adulto con trauma raquimedular (TRM).  Objetivo: Realizar una revisión sistemática y meta análisis de los estudios con 
alendronato determinando la eficacia y seguridad del tratamiento farmacológico en la progresión de la osteoporosis de los 
pacientes adultos con TRM cuando se compara con la terapia estándar. 
Métodos: realizamos una revisión sistemática y meta análisis de estudios aleatorizados y controlados en Medline, Embase, Lilacs, 
Cochrane, PubMed, utilizando los términos “spinal cord injury, alendronate, bone loss, bone mineral density, osteoporosis, DEXA”. 
Los criterios de inclusión fueron: paciente adulto con TRM, osteoporosis secundaria, intervención con alendronato, medición de la 
DEXA y los criterios de exclusión, pacientes con osteoporosis previa al TRM, pacientes con menopausia, pacientes pediátricos, 
estudios que no tengan datos de densidad ósea obtenidos a través de técnica estándar o que no incluían el manejo con 
alendronato dentro de su intervención. Resultados: La intervención con alendronato y calcio fue evaluada en un total de 3 
artículos. Mediante el análisis estadístico realizado con el software Comprehensive MetaAnalysis 2.0 de Biostat, obtuvimos una 
heterogeneidad alta (>90%), las posibles fuentes de dicho resultado fueron: el género de los pacientes incluidos en el estudio, las 
diferencias en la fase de evolución de la enfermedad, tiempo de inicio del tratamiento y en los periodos para la medición de la 
densidad mineral ósea (DMO), lo cual dificultó la combinación de los estudios. El T-Score para columna lumbar y miembros 
inferiores al inicio del tratamiento y a los 6 meses del grupo control y experimental fueron tomados para obtener las diferencias 
(delta) de las variables, calculamos la desviación estándar para cada una de ellas, la varianza de las diferencias y la varianza 
común. En el análisis combinado de los artículos a los 6 meses no observamos diferencia significativa en la reducción de la 
pérdida de la DMO en columna lumbar y miembros inferiores [95 % de intervalo de confianza (CI)] cuando se administra 
alendronato vs calcio o inclusive placebo. Conclusión: Con el análisis individual de los artículos concluimos que la terapia con 
alendronato es efectiva y segura en la disminución de la pérdida de la DMO y este efecto se mantiene hasta 6 meses después de 
suspender el tratamiento. Debe determinarse de manera más objetiva mediante la medición de los niveles séricos de los 
marcadores de resorción ósea si las dosis de alendronato (10 mg día, 70 mg semana) pueden ser suficientes para inhibir la 
actividad de los osteoclastos en pacientes con TRM, ya que la fisiopatología de la osteoporosis es diferente con respecto a las 
endocrinopatías o post menopausia. El uso de manera rutinaria de calcio como única terapia en los pacientes con trauma medular 
no es efectivo para la disminución o prevención de la osteoporosis.



13 CONCLUSIONES.

En el análisis individual de los artículos se encuentra que Gilchrist 2007 afirma que el uso del alendronato 70 mg por semana es 
efectivo en la disminución de la pérdida de la DMO con una diferencia estadísticamente significativa mayor en cadera, cuello 
femoral y trocánter, demostrado por las mediciones con DEXA realizada a los 3 meses después del inicio de la terapia y además 
por la disminución en los niveles séricos de los marcadores de resorción ósea. La DMO no varía significativamente en columna 
lumbar ni en miembros superiores. Inclusive el nivel de DMO obtenido a los 12 meses del tratamiento se mantiene hasta 6 meses 
después de suspender el alendronato. A pesar de los óptimos resultados obtenidos en miembros inferiores no se demuestra que 
sea efectivo en la prevención de fracturas. Descrito lo anterior del análisis individual de los artículos de nuestra revisión, se puede 
concluir que la terapia con alendronato puede atenuar la disminución de la pérdida de la DMO en áreas sublesionales ricas en 
hueso trabecular con respecto al beneficio que aporta la administración diaria de 500 mg o 1 gr calcio. Su uso tendría un grado de 
evidencia moderada ya que  más investigación puede modificar el grado de confianza en la estimación del efecto del 
medicamento, el grado de recomendación es débil, puesto que los estudios no tienen el cálculo de tamaño de muestra y hay gran 
variabilidad entre ellos.
El uso de manera rutinaria de calcio como única terapia en los pacientes con trauma medular no es efectivo para la disminución o 
prevención de la osteoporosis en pacientes con lesión medular, ya que hay diferencias estadísticamente significativas en la 
variación de los niveles de la DMO medidos por DEXA en los grupos que recibieron calcio versus los grupos que recibieron 
alendronato. En Colombia como en otros países el tratamiento inicial de pacientes con TRM no incluye el uso de alendronato, ya 
que como este meta análisis identifica, hay falta de información sobre las ventajas o resultados positivos que pueda traer para el 
paciente el uso de este. De la misma manera es importante resaltar que este medicamento no hace parte del Plan Obligatorio de 
salud según el Acuerdo No. 029 de 2011; así como la realización de una DEXA para pacientes que no tienen cubrimiento del POS 
puede llegar a tener un precio aproximado de $110.000 pesos en conjunto con el tratamiento con alendronato que  tiene un valor 
mensual aproximado de $202.000 y el calcio aproximadamente $6.000 a $7.000 pesos, un paciente con TRM tendría un costo 
promedio anual de $4.500.000 pesos, refiriéndose únicamente al manejo básico de la osteopenia/osteoporosis como morbilidad 
asociada a la lesión medular (no incluyendo los costos asociados que su discapacidad implica), estos pueden ser considerados 
altos, sin embargo no se tiene en cuenta el rubro destinado para el mantenimiento de un paciente con TRM cuando se presenten 
casos de fractura y el manejo médico, hospitalario o quirúrgico que esta complicación deriva. 
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