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INTRODUCCiÓN
El riesgode fracturaosteoporóticase puedereducirusandouna combinaciónde estrategias
terapéuticas.Un programapreventivoquecombinaen formaefectivaun bisfosfonato,suple-
mentosde calcio,ingestaadecuadade vitaminaD,y atenciónapropiadaal ejercicioy a los
riesgosenelentornodelpaciente,puedenreducirsigoificativamentela incidenciadefracturade
caderay lamorbilidadymortalidadasociadas.Enesteartículo,elDr.Fiechtnerdiscutelasmedidas
preventivasno farmacológicasy variasterapiasmedicamentosas,comotambiénmétodospara
evaluarlaefectividadde lostratamientos.

L asfracturasdecaderaconstituyenunaconsecuencia
comúnygravedelaosteoporosis.En1995,ocurrieron
casi250.000fracturasdecaderaenlosEstadosUni-

dos,1yseesperaqueelíndiceanualdefracturadecaderaen
todoel mundose eleveconsiderablementea medidaque
aumentanlasexpectativasdeviday los índicesespecificos
deedaddelasfracturasdecadera.Porlo tanto,serequieren
conurgenciaestrategiaspreventivas. .

Enlasmujeresancianas,el 90% de lasfracturasdecadera
sonatribuiblesa osteoporosis.2Lamayoríade lasfracturas
decaderaresultandetraumasrelativamentemenores,como
caídasdela camao de la propiaalturao másbaja.Unade
cadacinco(20%)personasfallecendentrodel primeraño
despuésdesufrirunafracturadecadera,3y sóloel40% de
lospacientesrecuperansumovilidadpreviaa lafractura.4El
índicede institucionalizaciónen lugaresdecuidadoa largo
plazoentrelossobrevivientesdefracturasesmásdeldoble
delobservadoen controlesde la mismaedady sexo.5En
granpartecomoresultadodeestadisminuciónenlamovilidad
eindependencia,lospacientesconfracturadecaderaexperi-
mentanundeteriororápidoe importanteen la calidadde
vidarelacionadaconlasalud.Eltratamientodelospacientes
confracturadecaderaesresponsablede la mayorpartede
losgastosdeatenciónensaludasociadosconosteoporosis
(aproximadamenteUS$14billonesanualmenteenlosEstados
Unidos).6

Desafortunadamente,el principalincentivoparaqueunmé-
dicobrindeasesoríaa lasmujeressobrelaosteoporosisy su
prevenciónesundiagnósticodeosteoporosisu osteopenia/
lo cualindicaquenoseestánidentificandomuchasmujeres
conmúltiplesfactoresde riesgodeosteoporosisparainter-
vencionespreventivasoexamendeladensidadmineralósea
(DMO).Enelpresenteartículo,seexponenlasintervenciones
que se han evaluadoparadeterminarsu efectosobre la
reduccióndelriesgodefracturadecaderay fracturanover-
tebral.

Intervenciones no farmacológicas

Unprogramadeintervenciónnofarmacológicadiseñadopara
reducirel riesgodecaídasusandoajustedemedicación,ins-
truccióncomportamentalyejercicio,redujoun25%elnúmero
decaídasentrelosparticipantes.8Paracaídasquerequieran
cuidadomédico,el costoprevistoporcaídaenesteestudio
fuedeUS$12392,quefuesimilaralcostopromediodehos-
pitalización(US$11.800)porunacaídaentrepersonasde65
añosy mayores.8Elusodeprotectoresdecaderaanatómica-
mentediseñados,que dispersanla energíade una caída
dentrodetejidoblandoadyacente,reducemásdeun80%el
riesgodefracturaenpacientesquelosusanconregularidad.9

Lasuplementaciónconcalcioy vitaminaD reduceel riesgo
defracturadecadera,segúnunestudiorealizadoporPfeifer



y coinvestigadores.1oA estaconclusiónsellegóinicialmente
en1992,cuandoChapuyy suscolegas11asignaronaleato-
riamente3.270 mujeresancianasa recibircalcio(1.2 g) Y
colecalciferol(vitaminaD3)(20 mg [800 Ulj) o un placebo
doble,diariamente,por18meses.Sedemostróunareducción
del43% enel riesgodefracturaenpacientesquetomaron
lossuplementos(P=.043).11Desdeentonces,la mayoríade
losestudiosdeagentesparapreveniro tratarlaosteoporosis
y evaluarla reduccióndel riesgodefracturahansuministra-
do uno o ambossuplementosa los pacientes,tanto en el
grupoplacebocomoenelbrazodetratamiento.

Elejercicioregularde levantamientodepesaspuedereducir
lapérdidaóseay conservaro mejorarlaDMOenadultosde
mayoredad.12Unprogramadeejerciciotambiénpuedereducir
el riesgodefracturadisminuyendoelriesgodecaídasenper-
sonasancianas.13Aunquelos efectosdel ejerciciosobrela
DMOenlosúltimosañosdelavidasonreducidos,laeviden-
ciaepidemiológicasugierequeelserfísicamenteactivopuede
reducircasia lamitadla incidenciadefracturadecaderaen

lapoblacióndeedadavanzada.14Sedebefomentarelejercicio
eneltranscursodelavidaparamaximizarlamasaóseapico,
reducirla pérdidaósearelacionadaconla edady mantener
la fuerzamusculary elequilibrio.15

Intervenciones farmacológicas

Losmedicamentosdisponiblesparaelmanejodelaosteopo-
rosisdifierenen su habilidadpara reducir los riesgosde
fracturade caderay otros tipos no vertebralesen mujeres
postmenopáusicasconmasaóseabajauo~teoporosis,según
lo evaluadoen estudiosclínicos.Latabla 1 resumelosha-

llazgosdeestudiosclínicosqueevaluaronlasreduccionesen
el riesgodefracturaenestapoblacióndepacientes.Debido
a que algunosestudiosno tuvieronpodersuficientepara
evaluarla reducciónenel riesgodefracturadecaderaúnica-
mente,el impactodeunmedicamentosobrela reduccióndel
riesgodefracturanovertebral(comprendiendotodoslossi-
tios óseos,incluyendola caderaperono lasvértebras)tam-
biénestáincluidoen la tabla 1.

Datosrecientessugierenque la reduccióndel riesgode
fracturadecaderay novertebralpuedesermásunafunción
de lasupresióndel recambioóseoe incrementode la DMO,
encomparaciónconla reducciónenel riesgodefracturaver-
tebral,quesepuedelograrconcambiosmínimosenlaDMO.26
Lareducciónen el recambioóseo,producidapor los trata-
mientosantirreab-sortivos,generalmentealcanzaunplateau
enunaspocassemanas(porej.,losbisfosfonatos,losestró-
genos)o meses(por ej., el raloxifeno,la calcitonina)YLos
cambiosenlosmarcadoresderecambioóseoproducidospor
el raloxifenoy la calcitonina,generalmenteson de menor
magnitudquelosproducidosporlosbis-fosfonatosy terapia

de reemplazohormonal.27El raloxifenoy calcitoninanasal
produjeronpequeñosincrementosenlaDMO,peroredujeron
el riesgodefracturavertebral.24,25Estareducciónenriesgoes
casitan grandecomola alcanzadaporel risedronatoSódi-
C017y el alendronatosódico20,28aunqueno ocurretan rápi-
damente.Enestudiosrecientes,seha logradoreducciónde
fracturasnovertebralesy decaderaconel tratamientocon
risedronatoy alendronato18peronoconraloxifen024y calci-
toninanasal.25

Bisfosfonatos

Losbisfosfonatosson poderososagentesantirreabsortivos
deloscualessehacomprobadoclínicamentequereducenel
riesgodefracturasdecaderaenmujerespostmenopáusicas
conosteoporosis.

Risedronato:laeficaciadelrisedronato,unbisfosfonatode
tercerageneración,sehaevaluadoenmúltiplesestudios.El
Programade Intervenciónde la Cadera18evaluóel impacto
delrisedronatosobreel riesgodefracturadecaderaen9.331
mujeresancianas.Losinvestigadoresdel estudioenrolaron
dosgrupos:uno constabade mujeresde 70 a 79 añosde
edadconosteoporosisconfirmada(DMObajaen el cuello
femoral)y por lo menosunfactorclínicoderiesgoadicional
parafracturadecadera,y el otro grupoestabaconformado
por mujeresde80 añosdeedady mayores,quienestenían
porlomenosunfactorclínicoderiesgodefracturadecadera.
(Noserequeríaun diagnósticoconfirmadodeosteoporosis
parael enrolamientoenel segundogrupo).Hastala fecha,
esteeselúnicoestudioprospectivodiseñadoespecíficamente
paradeterminarlosefectosdel tratamientoantirreabsortivo
sobrelafracturadecadera(el puntofinal primario).

Duranteel estudiode 3 años,ocurrieron232 fracturasde
cadera.Elrisedronatoredujosignificativamenteel riesgode
fracturadecadera,un39%(P=.02)enmujeresconosteoporo-
sis confirmada,y un 58% (P=.004)29en mujeresCO(1os-
teoporosisconfirmaday unafracturavertebralenel inicio.18
Nosereportóreducciónestadísticamentesignificativaenel
riesgodefracturadecaderaentrelasmujeresenroladas,con
baseenlosfactoresclínicosde riesgodefracturadecadera,
perola mayoríadeestasmujeresnoteníanosteoporosis.La
reducciónglobalenel riesgodefracturadecaderaen lapo-
blacióndelestudio,queincluyómuchasmujeresmayoresde
80 añosy no teníanosteoporosisconfirmada,fue del 30%
(P=.02).18

Otroestudioclínicoconrisedronato,realizadoporel Grupo
deEstudiodeEficaciaVertebraldelaTerapiaconRisedronato
(VERT,VertebralEfficacywith RisedronatoTherapy),16demostró
unareducciónsignificativaenel riesgodefracturanoverte-
bral(porej.,cadera,clavícula,húmero,muñeca,pelvis,pierna)
despuésde3 añosde tratamiento.El riesgode fracturano



vertebralse redujo significativamente,un 37% (P=.022)
despuésde 5 añosde tratamientocon risedronatoen una
extensióndelestudioVERpoEnun análisisposthocde los
datoscombinadosde cuatro estudios con risedronato

(n=4.845),31el riesgodefracturanovertebralseredujosig-
nificativamente,un 56% (P=.002)despuésde un año de
tratamiento.

Alendronato:el tratamientoconalendronato,unbisfosfo-
natodesegundageneración,no produjounareducciónsig-
nificativadelriesgodefracturadecaderao novertebralenel
EstudiodeIntervencióndeFracturas20entremujeresconDMO
bajaysinfracturasvertebralesprevalentes.Enotrobrazodel
estudio,19queincluyómujeresconDMObajadelcuellofemo-
ralyfracturaprevalente,eltratamientoconalendronatoredujo
significativamenteel riesgode fracturade cadera,un 51%
(P<.05)peronoredujoenformarepresentativael riesgode
cualquieradelasfracturasnovertebrales(reduccióndelriesgo,
20%;P=.063). Noseobservóefectosignificativosobrela
incidenciadefracturasdecaderao novertebralesenunter-

cer estudioclínico.21Un cuarto estudio, realizadopara
determinarelefectode1añodetratamientoconalendrona-

to (10mg/día)sobrela DMOen 1.908mujerespostmeno-
páusicasconDMObaja,22encontróqueelriesgodefracturas
novertebralesseredujosignificativamente,un47%(P=.021),
peronosereportarondatossobrereduccióndel riesgode
fracturadecadera.

Terapiade reemplazohormonal
Laevidenciasobre la eficaciade terapia de reemplazo
estrogénicoparaprevenciónde fracturasosteoporóticasno
hasidoconclusiva,17ysehabasadoengranparteenestudios
deobservación.EnelextensoestudioprospectivoCorazóny
ReemplazoconEstrógenos/Progestágenos(HERS,Heartand
Estrogen/progestin Replacement Study),23la terapia
combinadade reemplazohormonalno redujoel riesgode
fracturasno vertebraleso de cadera.Un meta"análisis

reciente32determinóque la terapiaestrogénicareducíaun
27%(P=.02)el riesgodefracturasnovertebrales,unefecto
quefueatenuadoa un 12%,nosignificativo,enmujeresde
60 añosdeedado mayores.Losinvestigadoresadvirtieron
quela faltadeunefectodemostrableen mujeresdemayor
edadpuedesercausadaporevidenciapublicadainsuficiente.
LaIniciativade Saludde lasMujeres33esel primerestudio
queapoyala habilidadde lashormonaspostmenopáusicas
paraprevenirlasfracturasdecadera,mostrandounareducción
decincofracturasporcada10.000personas-años.

Sinembargo,la persistenciaa largoplazocon terapiade
reemplazohormonalesdeficiente,34y persistela preocupa-
ción por su seguridad, particularmente debido a que
informaciónrecientementepublicadaporlaIniciativadeSalud
de lasMujeressugiereun riesgoincrementadode eventos
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trombóticos con las preparaciones de estrógenos-
progestágenos.33Porlotanto,seanimaa lospacientesaque
busquenalternativasa los estrógenos.Éstasincluyenlas
isoflavonas,una clasede fitoestrógenosderivadosen gran
partede productosa basedesoya,quemuestranactividad
estrogénicaenvariossitios.Laevidenciasobrelosisoflavonas
deapariciónnaturalesalgo limitada,perola ipriflavona,un
derivadosintéticodelosisoflavonas,puedeprevenirlapérdida
óseaenmujerespostmenopáusicasconmasaóseabaja.35

Raloxifenoy calcitonina
Elraloxifeno,unmoduladorselectivode receptoresestrogé-
nicos,no redujosignificativamenteel riesgoa 3 añosde
fracturadecaderanidetodaslasfracturasnovertebralesen

la Evaluaciónde losMúltiplesResultadosdel Raloxifeno.24
Enotroestudio,25lacalcitonina-salmónspraynasal(100UI/
día)redujosignificativamenteel riesgoa 5 añosdefractura
de caderay todas las fracturasno vertebralesen mujeres
postmenopáusjcascon osteoporosisy fracturasvertebrales
preexistentes:Sinembargo,no se observaronreducciones
significativasen lasfracturasdecaderani otrasfracturasno
vertebralesen losgruposquetomaron200 UI/día(la dosis
diariarecomendada)ó400UI/día.Lafaltadeunefectodosis-
respuesta,el reducidonúmerode pacientesestudiadosy
puntosfinalesde fractura,y la ausenciade un análisisde
intenciónde tratar hicieronsurgir inquietudessobre las
conclusionesextraídasdeesteestudio.36

Nuevasopcionesde tratamiento
Lahormonaparatiroidea(1-34)fueaprobadarecientemente
por laAdministracióndeAlimentosy Drogasde losEstados
Unidos como un tratamiento para la osteoporosis
postmenopáusica. En contraste con los agentes
antirreabsortivospreviamentediscutidos,lahormonaparati-
roideaestimulalososteoblastosy porlo tanto,la formación
óseaalinyectarseenformaintermitenteyenpequeñasdosis.37
Las inyeccionesdiariasde 20 mg ó 40 mg de hormona
paratiroidearedujeronun35% (P=.04)el riesgodenuevas
fracturasnovertebralesy un40% (P=.02),respectivamente
en1.637mujerespostmenopáusicasconfracturasvertebrales
prevalentes.38Elnúmerototal defracturasdecadera(nueve
entre lostresgruposde tratamiento)fue insuficientepara
evaluarla reduccióndel riesgode fractura.Todavíaqueda
pordefinirsecompletamenteel papelexactode la hormona
paratiroideaenelmanejodelaosteoporosis,peroesteagente
se reserva,generalmente,para uso en pacientescon os-
teoporosisseveraquenopudierontolerarotrasmedicaciones
o paraquieneslasmedicacionessoninefectivas.

Monitoreo del tratamiento

Aunquela DMOse ha usadotradicionalmentecomouna
medida de la efectividad del tratamiento, se está



Reducciones en el riesgo de fractura de cadera y no vertebral en estudios clínicos terapéuticos en mujeres postmen

Investigadores (período del estudio) No. de
pacientes

Principales criterios de
elegibilidad

Régimen medicamentoso

Alendronato sódico

Black y col.19(3 años) 2.027 Osteoporosis(OMObajaencuellofemoral)
y fracturavertebralprevalente

5mg/díapor2años;luego10mg/díapor1año

Cummingsy col.10 (4 años) 4.432 OMObajaen cuellofemoral 5mg/díapor2años;luego10mg/díapor2años

Libermany col.11(4 años) 994 Osteoporosis(OMObajaen columnalumbar) 5 mg/díaó 10 mg/díapor 3 años,o
20 mg/díapor2 años;luego5 mg/díapor 1 año

Polsy col.11(1 año) 1.908 OMObajaencolumnalumbar 10 mg/día

Terapia de reemplazo hormonal

Cauley y col,23(4 años) 2.763 Ninguno· 0.625 mg/díaestrógenosconjugados,
2.5 mg/díamedroxiprogesterona

Raloxifeno

Ettinger y col.14(3 años) 7.705 Osteoporosis(OMObajaen cuellofemoral 60 mg/díaó 120mg/día
o en columnalumbar)o >1fracturavertebral

Calcitonina-salmón spray nasal

Chesnut y col.15(5 años) 1.255 Osteoporosis(OMObajaen columnalumbar) 100Ul/día
y fracturavertebralprevalente

200 Ul/día

400 Ul/día

OMO,densidadmineralósea;NR,noreportado;NS,nosignificativo;RR,riesgorelativoasociadoconactividaddelmedicamentoversusplacebo.
* Estudiodeprevenciónsecundariaenmujerespostmenopáusicasconenfermedadcardiovascular.
t fndiceclínicoglobaldefractura(incluidasfracturasvertebrales).

reconsiderandosu valora cortoplazo.36Loscambiosen la
DMOdespuésde sólo 1 año de tratamiento,no reflejan
necesariamentelaconvenienciadeltratamiento.Unestudio
reciente,39examinólosresultadosdepacientesenroladosen
grandesestudiosdetratamientoconalendronatoy raloxifeno.
Losinvestigadoresdeterminaronquelamayoríadelasmujeres
quepierdenDMOduranteel primerañodetratamientocon

estos agentes,ganarán DMO si se continúa el mismo
tratamientoduranteunsegundoaño.Estosdatosilustranel
principiode regresiónhasta la mediay sugierenque los
tratamientosefectivosparalaosteoporosisnosedebenalterar
debidoa la pérdidadeDMOduranteelprimerañodeUSO.36
Porconsiguiente,aunqueserecomiendala mediciónanual
de laDMOhastaquesealcanceunamasaóseaestable,yen

Risedronato sódico

Harrisy col.16(3 años) 2.458 Osteoporosis(OMOvertebralbaja) 5 mg/día
y > 1fracturavertebral

Reginstery colY (3 años) 1.226 Osteoporosis(OMOvertebralbaja) 5 mg/día
y >2 fracturasvertebrales

McClungy col.18(3 años) 5.445 Osteoporosis(OMObajaen cuellofemoral) 2.5 mg/díaó 5 mg/día

1.703 Osteoporosisy > 1fracturavertebral



)áusicascon densidad mineral óseabaja u osteoporosis

Efecto de reducción en

fractura de cadera

RR (%) ValorP

Efecto de reducción de fractura no

vertebral
RR(%) ValorP

ál0 alOt NSNS

ál0 NSNS

lo sucesivocada2 años,la decisióndemantenero cambiar
el tratamientodebetomarenconsideraciónelfenómenode

regresióna la media.

Cuando se evalúan los resultadosde estudiosclínicos

terapéuticos,tambiénesimportanteanotarquenoexisteuna
correlacióndirectaentreun incrementoen la DMOy una
reducciónenel riesgodefractura.4oLarelaciónentrelaDMO
y la reducción del riesgo de fractura es compleja y
probablementees diferenteparafracturasvertebralesy no
vertebrales,de tal maneraqueel usode la DMOcomouna
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mediciónsustitutaúnicade la eficaciaclínicaes un poco
limitado.Loscambiosen los marcadoresóseosdetectados

porlosmétodosactuales,tampocopredicenconfiablemente
la respuestaantifracturaa losbisfosfonatosnia laterapiade
reemplazohormonal.41Enladeterminacióndelmedicamento
apropiadopara un paciente,la medidaclínicamentemás
relevantedeeficaciaesla reducciónenel riesgodefractura.
Al evaluardiferentesopcionesde tratamientopara la os-
teoporosis,losmédicossedebenconcentrarenlosresultados
deestudiosclínicosbiendiseñadosqueusenesteresultado
comoel puntofinal primario.

Resumen

Seesperaqueelnúmeroanualdefracturasdecaderaocurrido
en todo el mundoaumenteen formadramáticaa medida
quela poblaciónenvejece.Laingestaadecuadadecalcioy
vitaminaD y el ejerciciosonfundamentalesparacualquier
programadeprevencióndepérdidaóseaotratamientodela
osteoporosis.Losprogramasdeprevencióndecaídas,ejercicio
delevantamientodepesasyresistencia,elusodeprotectores
de cadera,y el suplementode calcioy vitaminaD pueden
reducirel riesgode fracturade cadera.Entrelos agentes
antiosteoporosisdisponibles,losbisfosfonatosrisedronatoy
alendronatohan producidolasmáximasreduccionesenel
riesgodefracturadecaderaenmujerespostmenopáusicas.
La calcitoninanasal y el raloxifenono han demostrado
reduccionessignificativas en el riesgo de fracturas no
vertebraleso decadera.

Elpapeldelahormonaparatiroidea(1-34)eneltratamiento
delasfracturasdecaderacontinúasiendoinciertohastaque
seobtengamásexperienciasobresu usoy sellevena cabo
estudiosconsuficientepoderestadístico.

Losdatosindicanque los bisfosfonatosreducenen forma
consistenteel riesgodefracturadecaderaenpacientescon
osteoporosis,especialmenteaquellosconunafracturaverte-
bralexistente.Ademásde la intervenciónfarmacológica,se
deben incluir estrategiasno farmacológicaspreventivas
adecuadasparagarantizarunareducciónmáximaenelriesgo
defracturadecadera.
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