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ARTÍCULO DE REVISIÓN

Revisión sistemática y metaanálisis sobre
la efectividad del uso de alendronato, en
el control del avance de la osteoporosis en
pacientes adultos con trauma raquimedular
Systematic review and meta analisys of the effective
use of alendronate, in control of osteoporosis in
adult patients with spinal cord injury
Andrés Zamora Lara, Catalina Gómez, Henry Oliveros

RESUMEN

Justificación: Se calculan en cerca de cuarenta los 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 fracturas estimada en 34%. 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 metaanálisis de 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.

Método: Se realizó una búsqueda de estudios clínicos aleatorizados y controlados en
bases de datos, utilizando los términos «spinal cord injury, alendronate, bone loss,
bone mineral density, osteoporosis y DEXA». La intervención con alendronato y calcio
fue evaluada en un total de tres artículos, mediante el análisis estadístico realizado con
el software Comprehensive MetaAnalysis 2.0. El T-Score para columna lumbar y miem-
bros inferiores al inicio del tratamiento y a los seis meses del grupo control y experimen-
tal fue tomado para obtener las diferencias de las variables.

Conclusión: La alta heterogeneidad de los artículos (> 90%) no permite realizar una
combinación de los mismos; la terapia con alendronato es efectiva y segura en la
disminución de la pérdida de la DMO y este efecto se mantiene hasta seis 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.

Palabras clave: traumatismos de la médula espinal, osteoporosis, alendronato, densi-
dad ósea.
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según el Centro de Estadísticas Nacionales de
Lesiones de Médula Espinal de Birmingham,
Alabama, EE. UU., están calculados en un
promedio anual de $69.204 dólares para el
2012, pero esta cifra puede variar de acuerdo
con la severidad de la lesión. La intensidad y
gravedad del daño causado depende del nivel
de la columna en el que se presente la lesión;
son más frecuentes la tetraplejía incompleta
(34%), la paraplejía completa (23%), la
tetraplejía completa (18%) y la paraplejía in-
completa (18%)1.

La osteoporosis, como condición patoló-
gica asociada al trauma raquimedular, se carac-
teriza por un deterioro en la microarquitectura
del hueso, que magnifica la fragilidad esquelé-
tica incrementando el riesgo de fractura. 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 tibia2.

INTRODUCCIÓN

El TRM se describe como una lesión mixta
del componente óseo y neurológico de la co-
lumna 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%; acci-
dentes deportivos, 8%; otras causas, 6%. Su
incidencia va entre 15 y 40 casos por millón
de habitantes, estimándose así entre diez mil y
doce mil casos nuevos de paraplejía o
cuadriplejía por lesión medular. De esta mane-
ra el TMR se convierte en un problema de sa-
lud pública, ya que en un gran porcentaje afecta
a población en edad productiva entre la segun-
da y tercera décadas de vida. Es más frecuente
en los hombres que en las mujeres, en relación
de 4:1; dicha relación se ha mantenido cons-
tante en las tres últimas décadas. Los costos
anuales que genera el TRM por cada paciente,

ABSTRACT

Justification: 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%. 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.

Method: A research was done on randomized controlled trials, using terms such as
“spinal cord injury, alendronate, bone loss, bone mineral density, osteoporosis, DEXA”.
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.
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 of the variables.

Conclusion: The high heterogeneity of the items does not allow a combination thereof.
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.

Keywords: spinal cord injury, osteoporosis, alendronate, bone density.
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La falta de carga sobre los huesos no es el
único factor predisponente para la osteo-
porosis; 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 ga-
seoso y de los nutrientes, promoviendo la
formación de los osteoclastos, acelerando el
proceso de la resorción, dando como resulta-
do un mayor número de superficie erosionada.
Si se cuantifican los marcadores bioquímicos
óseos (hidroxiprolina o deoxiprolina), la resor-
ción aumenta continuamente desde la prime-
ra semana hasta las semanas 10 a 16, con valores
que sobrepasan hasta diez veces el límite supe-
rior de lo considerado como normal3,4.

Adicionalmente se presenta estado de hiper-
calciuria como complicación metabólica del
TRM en su fase aguda, incrementándose en los
primeros diez días, llegando a un pico máximo
en el sexto mes. Se presenta disminución en los
niveles de la hormona paratiroidea (PTH), lo cual
depende del nivel neurológico del trauma, sien-
do mayor en los pacientes con niveles altos de
lesión como consecuencia de la hipercalcemia.
Después de un 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 en-
tre el 1 y el 7%, y aumenta 2% cada año, con
ejercicios de estiramientos, traslados o incluso
con el uso de estimulación eléctrica funcional3.

Su detección radiológica es temprana,
llegando a verse en las primeras seis semanas
mediante la prueba estándar que es la densito-
metría 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.

El uso de los bifosfonatos como el alendro-
nato, el etidronato y el pamidronato es una
opción terapéutica eficaz y segura para el trata-
miento de la osteoporosis, ya que estos medi-

camentos inhiben los osteoclastos y a largo
plazo los reducen en número, disminuyendo
de esta manera la resorción ósea. El alendro-
nato ha demostrado superioridad ante los de-
más bifosfonatos y se convierte en una muy
buena alternativa de manejo, por su seguridad
y eficacia. 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 tres meses
de tratamiento para mujeres posmenopaúsicas,
se obtuvo una mejoría estadísticamente signi-
ficativa en los marcadores bioquímicos y la
DMO medida con DEXA.

En el manejo de la osteoporosis de pacien-
tes con lesión medular no hay un protocolo
estándar para terapia o estrategia de preven-
ción. Se reporta que solo 19% de los casos
son detectados rutinariamente y hasta en el
80% de los casos el diagnóstico se hace des-
pués de una fractura3,5. La DMO puede ser
evaluada por ultrasonido cuantitativo de
calcáneo6; este es un método de bajo costo y
sin exposición a radiación.

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. Tie-
ne desventajas como son el alto costo, la necesi-
dad de un equipo especializado y la dificultad
de extrapolar los parámetros basados en el riesgo
de fractura de cadera a otras partes del esquele-
to como el carpo y la columna lumbar3,7,8. 

Las mediciones realizadas son el contenido
mineral óseo en gramos y el área proyectada
del sitio anatómico en centímetros cuadrados
(cm2), expresando de esta manera la DMO en
(g/cm2)7. Los resultados se proporcionan
como desviación estándar (DE) a través de T-
score y Z-Score. El T-Score describe la diferen-
cia 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 pa-
ciente. Los valores de Z-Score pueden ser utili-
zados para comparar una medición a un valor
de referencia, siendo el Z-Score el número de
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DE que varía la DMO con respecto al valor
medio del grupo de referencia que por lo gene-
ral 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 y 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 norma-
lizada por sexo y edad. Esta definición se aplica
a las mediciones hechas en la columna lum-
bar, el fémur proximal y el antebrazo. En TRM
el fémur distal y la tibia proximal son las par-
tes con mayor pérdida de la DMO y fracturas
frecuentes; podrían utilizarse para predecir el
riesgo de fractura, pues son sitios anatómicos
sensibles para el seguimiento de la eficacia del
medicamento.

MATERIALES Y MÉTODOS

Se realizó una revisión sistemática y
metaanálisis de los estudios clínicos controlados
que evaluaron el tratamiento con alendronato
en los pacientes adultos con TRM. En la estrate-
gia de búsqueda se incluyeron las siguientes pala-
bras claves: spinal cord injury, alendronate, bone loss,
bone mineral density, osteoporosis DEXA, en las si-
guientes bases de datos: Medline, Embase, Lilacs,
Cochrane y PubMed, sin restricción de idiomas a
partir del año 1995 hasta la semana 20 del año

2012. Se seleccionaron ensayos clínicos, contro-
lados, aleatorizados, que incluyen pacientes adul-
tos con TRM de cualquier etiología, a cualquier
nivel y de ambos sexos que recibieron terapia
farmacológica con alendronato como parte de
un grupo experimental (gráfico 1).

El estudio fue realizado de acuerdo con los
estándares de calidad incluidos en el documento
Quórum, se excluyeron estudios que incluían
pacientes con osteoporosis previa al TRM, pa-
cientes 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. El desenlace a estudiar fue la
evaluación de los niveles de la densidad mineral
ósea medida con DEXA en los grupos experimen-
tal y control, en períodos de tiempo establecidos
en cada protocolo de los estudios revisados, com-
parándolos con los niveles de la DMO con DEXA
realizados antes de la intervención con
alendronato. Luego de revisar los estudios se
encontró que los tres que cumplían los criterios
de inclusión tenían como tiempo común de me-
dición el sexto mes, por lo tanto es este el resul-
tado a utilizar junto con la medida inicial.

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 diferen-
cias fueron dirimidas por consenso.

Gráfico 1.
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Una segunda selección fue realizada sobre
la base de los criterios de inclusión y evalua-
ción del texto completo de los estudios, para
luego proceder a la extracción de la informa-
ción de cada uno de los estudios con los for-
mularios que fueron creados para este fin.

Para la evaluación de la calidad de los artí-
culos seleccionados se aplicó la escala Jadad;
de la misma manera se utilizó la Escala Grade,
como análisis individual de cada artículo.

RESULTADOS DE LA INVESTIGACIÓN

Encontramos un total de 307 artículos; 291
de ellos no cumplieron con los criterios de
inclusión; 16 fueron seleccionados en una pri-
mera revisión, de los cuales se descartaron 13
por no cumplir con los criterios de inclusión;
un total de 3 artículos fueron seleccionados
para el metaanálisis.

Las características de los estudios elegidos
se observan a continuación (ver tabla 1).

La medida que se tomará de base para com-
parar 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 medicio-
nes iniciales y del sexto mes. El análisis estadís-
tico se realizó con el software Comprehensive
MetaAnalysis 2 de Biostat. 14 North Dean
Street, Englewood, NJ 07631 USA.

La evaluación de la heterogeneidad fue rea-
lizada mediante la Q de Cochrane; su valor
fue muy alto (> 90%); las posibles fuentes de
dicho resultado son: inadecuado tamaño en
las muestras; diferencias en los tiempos de ini-
cio del tratamiento, encontrando así que
Gilchrist (2007) inicia el manejo 10 días des-
pués del TRM, Zenhder (2004) y Moran de
Brito (2005) en una media de 10 y 50 meses
después del TRM, respectivamente; y diferen-
cias en los tiempos definitivos para la medi-
ción de los resultados del tratamiento, ya que
la medición final que encontramos en los es-
tudios difiere entre el sexto mes, el mes 18 y el
mes 24: los tamaños de la muestra, severidad
de la lesión parcial vs. total, tiempo de admi-
nistración del alendronato. Se propuso reali-
zar estratificaciones a nivel de población,
tratamientos y/o desenlaces buscando una dis-
minución en el porcentaje de heterogeneidad;

Tabla 1. Características de estudios elegidos.

9

10

5



147Revisión sistemática y metaanálisis sobre la efectividad del uso de alendronato,
en el control del avance de la osteoporosis en pacientes adultos con trauma raquimedular

sin embargo, esto no fue posible debido al bajo
número de estudios con los que se estaba
trabajando.

ANÁLISIS DE DATOS

Para realizar el análisis de datos en Com-
prehensive Meta-Analysis, se utilizaron los valo-
res 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 alendronato como en
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, se con-
vertirá dicho valor a T-Score a través de la
siguiente fórmula: T-score = Z-score + Reference
T-score11.

Convertidos todos los resultados a T-Score
(tablas 2 y 3), se obtuvo la diferencia para cada
grupo restando el valor de T-Score de los 0
meses a la T-Score de los 6 meses (gráfico 2,
tablas 4 y 5), obteniendo las diferencias de los
estimativos puntuales; luego se procedió a cal-
cular la varianza combinada para el cálculo de
diferencias en variables apareadas por tratarse
de dos mediciones en la misma población.

Gráfico 2. Creado por el autor.

Obtuvimos las diferencia de los dos grupos en
relación con las diferencias intragrupo; esta vez
se calculó la varianza combinada para mues-
tras independientes (tablas 6 y 7).

Cálculo de la desviación estándar para gru-
pos pareados o antes y después:

Tabla 2. Conversión de Z-Score a T-Score de columna
lumbar.

Tabla 3. Conversión de Z-Score a T-Score de columna lumbar.
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Para grupos independientes: MetaAnalysis, dando los resultados que se pre-
sentan en los gráficos 3 y 4.

Miembros inferiores

H0 = El alendronato no es efectivo para el
control de la osteoporosis en TRM para los MsIs.

H1 = El alendronato sí es efectivo para el
control de la osteoporosis en TRM para los MsIs.

En este metaanálisis se debe resaltar que es
imposible combinar los estudios debido al alto

Los resultados anteriores se utilizaron para
aplicar en la herramienta Comprehensive

Tabla 5. Delta de T-Score para miembros inferiores

Tabla 6. Varianza y error estándar de columna lumbar

Tabla 7. Varianza y error estándar de miembros inferiores.

Tabla 4. Delta de T-Score para columna lumbar.
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nivel de heterogeneidadde los mismos (>90%),
por motivos explicados anteriormente.

Sin embargo, podemos mencionar que la
hipótesis alterna planteada es aceptada por el
artículo Zenhder con una p = 0,719 en un in-
tervalo de confianza de 95%; mientras que
Moran de Britto y Gilchrist la rechazan con p
= 0,000 y p = 0,012, respectivamente, bajo el
mismo intervalo de confianza.

Además, según el gráfico y los resultados
podemos afirmar que el artículo Moran de

Miembros inferiores

Gráfico 3. Gráfico resultado del Comprehensive Metaanalysis 2.0 para miembros inferiores.

Columna lumbar

Gráfico 4. Gráfico resultado del Comprehensive Metaanalysis 2.0 para columna lumbar.

Britto tiene un alto porcentaje de desviación
con respecto a los otros estudios debido al lí-
mite inferior y superior que representa.

Columna lumbar

H0 = El alendronato no es efectivo para el
control de la osteoporosis en TRM para co-
lumna lumbar.

H1 = El alendronato sí es efectivo para el
control de la osteoporosis en TRM para co-
lumna lumbar.
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Podemos mencionar que la hipótesis alter-
na planteada es aceptada por el artículo
Zenhder con una p = 0,841 en un intervalo de
confianza de 95%; mientras que Moran de
Britto y Gilchrist la rechazan con p = 0,000 y p
= 0,077, respectivamente, bajo el mismo inter-
valo de confianza.

CONCLUSIONES

En el análisis individual de los artículos se
encuentra que Gilchrist (2007) afirma que el
uso del alendronato 70 mg por semana es efec-
tivo en la disminución de la pérdida de la
DMO con una diferencia estadísticamente sig-
nificativa mayor en cadera, cuello femoral y
trocánter, demostrado por las mediciones con
DEXA realizadas a los tres meses después del
inicio de la terapia y, además, por la disminu-
ción en los niveles séricos de los marcadores
de resorción ósea. La DMO no varía significati-
vamente en la columna lumbar ni en los miem-
bros superiores. Incluso el nivel de DMO
obtenido a los doce meses del tratamiento se
mantiene hasta seis meses después de suspen-
der el alendronato. A pesar de los óptimos re-
sultados obtenidos en miembros inferiores, no
se demuestra que sea efectivo en la prevención
de fracturas.

Moran de Britto (2005) tiene una limita-
ción importante ya descrita, que es el tamaño
de la muestra, además de que solo reporta
dos mediciones de la DMO: al inicio y a los
seis meses de tratamiento. Al contrario que
Gilcrhist (2007), el mejor resultado de la
DMO obtenido fue en miembros superiores,
afirmando 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 primer año del
trauma.

Zendher (2004) afirma que el 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 solamen-

te. No reporta ganancia o pérdida significativa
de hueso en miembros superiores. En el nivel
infralesional de la columna lumbar hay ganan-
cia de la DMO con respecto al grupo control.
A pesar de tener un delta positivo en la DEXA
en los sitios anatómicos mencionados, los cam-
bios en la DMO y en los niveles séricos de los
marcadores de la resorción ósea fueron meno-
res que en mujeres posmenopaúsicas y hom-
bres con osteoporosis. En el paciente con
paraplejía los sitios de fractura más frecuentes
son el fémur distal y la tibia proximal. Propo-
ne 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 infe-
riores, así el objetivo del estudio no fuera de-
mostrar la anterior premisa.

Descrito lo anterior, del análisis individual
de los artículos de nuestra revisión se puede
concluir que la terapia con alendronato resul-
ta ser efectiva y segura en la disminución de la
pérdida de la DMO en el hueso trabecular con
respecto al beneficio que aporta la administra-
ción diaria de 500 mg o 1 gr calcio. En cuanto
al hueso cortical, el alendronato reporta un
efecto benéfico para el mantenimiento de su
densidad mientras que la terapia únicamente
con calcio no demuestra prevención de la pér-
dida de la densidad sobre este último, siendo
estadísticamente significativa la diferencia de
los niveles de la densidad medidos por DEXA
si se compara con los valores de DMO de los
pacientes incluidos en los grupos control. Por
ende, el uso de manera rutinaria de calcio
como única terapia en los pacientes con trau-
ma medular no es efectivo para la disminución
o prevención de la osteoporosis.

De los sitios anatómicos utilizados para
la medición de la DMO, el mejor resultado
obtenido para la evaluación de los resulta-
dos del medicamento fue en la cadera, pues
pudieron ser observados de manera tempra-
na (tres meses), como se reporta en Gilchrist
(2007). Considerándose como el sitio más
adecuado para determinar el riesgo de frac-
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tura, ya que la medición de la DMO en el
hueso esponjoso de la columna lumbar no
demuestra variación significativa en los pa-
cientes de lesión medular versus pacientes
sin lesión medular. Esta última premisa está
dada por el efecto benéfico que le propor-
ciona la descarga de peso durante la posición
sedente al esqueleto axial. Los resultados
más positivos en cuanto a la microarquitec-
tura del hueso son más evidentes por debajo
del nivel de la lesión.

El suplemento con vitamina D en conjun-
to con calcio quedaría supeditado a los niveles
en sangre de vitamina D reportados en cada
paciente, de manera que su uso es pertinente
cuando estos se encuentren bajos (< 6 nmol/
Lt) (Gilchrist, 2007).

Podrá determinarse de manera más objeti-
va mediante la medición de los niveles séricos
de los marcadores de resorción ósea
(hidroxiprolina, telopeptidos N terminal,
fosfatasa ácida tartrato resistente, calcio urina-
rio) si las dosis de alendronato (10 mg día, 70
mg semana) pueden ser suficientes para inhi-
bir la actividad de los osteoclastos en pacien-
tes con trauma medular, ya que la fisiopatología
de la osteoporosis es diferente con respecto a
las endocrinopatías o posmenopausia.

Es claro que el manejo farmacológico para
la osteopenia/osteoporosis en pacientes con
TRM debe iniciar en la fase aguda; no se aclara
el tiempo en el cual debe ser utilizado, aunque
el efecto en los valores de la DMO se mantiene
después de seis meses de suspender la terapia.
Es incierto si la pérdida ósea se aumenta des-
pués de este periodo de tiempo al retirar el
alendronato.

Para el metaanálisis tenemos en cuenta que
siendo las poblaciones heterogéneas en edad,
género, discapacidad motora, evolución de la
lesión y tamaño de la muestra, luego de reali-
zado el anterior metaanálisis, se puede con-
cluir que no hay diferencia significativa en
cuanto a la disminución de la pérdida de la
DMO, utilizando alendronato vs. Calcio,

realizando la medición a los seis meses des-
pués de iniciada la intervención. El estudio
de Moran de Britto (2005) muestra tenden-
cia a un resultado positivo del tratamiento,
pero por el tamaño de muestra, su peso es
bajo y presenta mayor variabilidad en la me-
dida del desenlace estudiado.

Los individuos con tetraplejía tienen valo-
res de DMO menores en columna lumbar y
cadera con respecto a los pacientes con
paraplejía, diferencia que también se observa
dependiendo del género de los mismos. Lógi-
camente los resultados en la línea del tiempo
pueden ser significativamente diferentes según
la evolución de la lesión; varía la medición de
la DMO en la población de estudio además de
la edad e incluso el género.

En Moran de Britto (2005) y Zendher
(2004), la intervención se realizó en la fase cró-
nica de la lesión, tiempo en el cual los marca-
dores bioquímicos de resorción ósea han
vuelto a niveles cercanos a los basales. En
Gilchrist (2007), la intervención farmacológica
inicia en la fase aguda del trauma, donde se
encuentra un importante aumento en la acti-
vidad de los osteoclastos, diferencia que mar-
ca una tendencia importante en la medición
de los resultados de la DMO y, por ende, en la
dificultad de medición de resultados combi-
nados para el metaanálisis.
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