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Arteriosclerosis y fragilidad ósea 

Fracturas por fragilidad 

Eventos vasculares 



Estudios epidemiológicos que relacionan 
fragilidad ósea y enfermedad cardiovascular 

1. Asociación entre osteoporosis y calcificación 
vascular. 

 

 

2. Asociación entre calcificación vascular y riesgo de 
fractura. 

 

 

3. Asociación entre osteoporosis y eventos 
cardiovasculares 



Tipos de calcificación vascular 

 
 Thompson, B. & Towler, D. A. Nat. Rev. Endocrinol. 2012  

La calcificación arterial es el presagio de la enfermedad cardiovascular  



Hallazgo clínico común: el síndrome 
osteoporosis-calcificación vascular  

TC mostrando calcificación severa en varón de 71 años con fracturas  
vertebrales y de cadera (DXA con T-score lumbar -3.1 SD y femoral 
-2.6 SD) 



946 mujeres (65.5 años) y 963 varones (64.1 años) 

Hyder et al, Am J Epidemiol 2009  



5994 varones > de 65 años con un seguimiento de 10.5 años 

Szulc P et al, JBMR 2014 

Fxs no vertebrales Fxs de cadera 



Estudio caso-control con 150 pacientes (30-80 años) con 
síndrome metabólico y evento coronario agudo 

Silva HC et al, Bone 2014 



J Diabetes Invest 2013 



Myint PK, Stroke 2014 



Arteriosclerosis y fragilidad ósea 

Fracturas por fragilidad 

Eventos vasculares 



Relaciones patogénicas entre fragilidad ósea y 
arteriosclerosis 

 
 Thompson, B. & Towler, D. A. Nat. Rev. Endocrinol. 2012  



Factores de riesgo comunes para fragilidad 
ósea y enfermedad vascular 

• Envejecimiento 

• Inflamación crónica 

• Tabaquismo  

• Diabetes mellitus 

• Deficiencia estrogénica 

• Dislipemia y radicales libres 

• Hipovitaminosis C, D y K 

• Enfermedad renal crónica 



Repercusión de la arteriosclerosis en la función 
vascular 

 
Yosimura T etal, Diabetes Res Clin Pract. 2008  



Repercusiones de la enfermedad vascular sobre el 
hueso  

 
 Thompson, B. & Towler, D. A. Nat. Rev. Endocrinol. 2012  



Relación bidireccional hueso-sistema vascular 

 
 Thompson, B. & Towler, D. A. Nat. Rev. Endocrinol. 2012  



¿MECANISMOS BIOLÓGICOS COMPARTIDOS? 



Semejanzas entre tejido óseo y calcificación vascular 



Mineralized tissue from bone and 

plaques have physicochemical 

similarities 

Comparison of typical 13C CPMAS spectra 
(Courtesy of Drs. M. Schoppet, Germany and C.M. Shanahan, UK) 



ORIGEN COMÚN: Sistema vascular y tejido óseo 



DIFERENCIACIÓN CELULAR OSTEOGÉNICA 



Remodelado óseo y calcificación vascular 

 
   

 Lampropoulos, C. E. et al. Nat. Rev. Rheumatol. 2012  



Factores compartidos en la asociación 
fragilidad ósea y enfermedad cardiovascular 

• Receptores 

- ER-α, ER-β, CaSR, VDR 

• Citokinas y antagonistas de citokinas 

- RANKL, OPG, BMPs  

• Proteínas óseas 

- MGP, Esclerostina, OPN, Fetuina-A 

• Otros 

- FGF-23, Proteinas Wnt, DKK1; vitamina K-D, 
PTH, Dislipemia  



Relaciones entre hormonas calciotropas y 
enfermedad cardiovascular 

 
 Mizobuchi, M. et al. J. Am. Soc. Nephrol. 2009 



Factores compartidos en la asociación 
fragilidad ósea y enfermedad cardiovascular 

• Receptores 

- ER-α, ER-β, CaSR, VDR 

• Citokinas y antagonistas de citokinas 

- RANKL, OPG, BMPs  

• Proteínas óseas 

- MGP, Esclerostina, OPN, Fetuina-A 

• Otros 

- FGF-23, Proteinas Wnt, DKK1; vitamina K, PTH, 
Dislipemia  



Factores compartidos en la asociación 
fragilidad ósea y enfermedad cardiovascular 

• Receptores 

- ER-α, ER-β, CaSR, VDR 

• Citokinas y antagonistas de citokinas 

- RANKL, OPG, BMPs  

• Proteínas óseas 

- MGP, Esclerostina, OPN, Fetuina-A 

• Otros 

- FGF-23, Proteínas Wnt, DKK1; vitamina K, PTH, 
Dislipemia  



RANK ligand is an essential cytokine 

for osteoclasts 
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RANKL blockade by the soluble decoy 

receptor OPG 
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OPG-deficient mice - Skeletal effects 

2 months 1 month 

6 months 5 months 

Bucay N et al. Genes Dev 1998;12:1260-1268.         Min H et al. J Exp Med 2000;192:463-474.  

OPG +/+ OPG -/- OPG -/- 

+ OPG  

trangene 

OPG deficiency causes osteoporosis, OPG transgene 

osteopetrosis 



Bucay N et al. Genes Dev 1998;12:1260-1268.               Min H et al. J Exp Med 2000;192:463-474.  
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OPG-deficient mice - Vascular phenotype 
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Price PA et al. Arterioscler Thromb Vasc Biol 2001;21:1610-1616.  

OPG: previene la calcificación y 

reduce la lesión arterioesclerótica 

Vitamin D intoxication of rats 
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Callegari A et al, Arterioscler Thromb Vasc Biol. 2013  



J Endocrinol Invest 2013 



J Endocrinol Invest 2013 



1931 adultos con DM1 seguidos durante 10.5 años  

Gordin D, Diabetes Care 2013  



RANKL 



Lawrence G. Raisz.  J Clin Invest. 2005;115(12):3318–3325 

Via de señalización Wnt/β-catenina y enfermedades metabólicas 

Osteoporosis 

Diabetes tipo2 

Síndrome 
metabólico & 
enfermedad 

cardiovascular 



J Clin Endocrinol Metab,  2012 

74 pacientes con DM2 y 50 controles (57 años)  



Diabetes Care,  2013 



J Clin Endocrinol Metab, August 2012 

352 mujeres postmenopáusicas 
con una edad media de 65.5 años  



Kim K-I, et al.  J Korean Med Sci 2011   



Gracia Martin et al, Plos One (submitted), 2014 

72 pacientes con DM2 con y sin enfermedad cardiovascular 



Komaba H, Kidney International 2010 

FGF23: Nuevo sistema de regulación del metabolismo del fosfato 



Schoppet et al, JCEM 2012 

Estudio poblacional con 1130 varones (20-87 años) 



Diabetes Care 2014 



Conclusiones 

• Datos epidemiológicos sustentan una relación entra la 
OP y la ECV. 

 

• Factores de riesgo comunes a ambas enfermedades. 

 

• Existe una relación bidireccional entre el tejido óseo y 
el sistema cardiovascular. 

 

• Mecanismos biológicos compartidos entre ambas 
entidades. 
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