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estadio II-IV en mujeres tamizadas haya sido
diagnosticado relativamente más temprano
cuando no se les había hecho el tamizaje, permi-
tiendo que el tratamiento por cirugía y quimio-
terapia produjera una mayor posibilidad de cura.
Sin embargo, hasta que no estén disponibles los
datos de mortalidad del estudio PLCO, la prác-
tica clínica debe seguir las recomendaciones de
la US Preventive Services Task Force de que “el

tamizaje con CA 125 y ultrasonido transvaginal
no es recomendable”.
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Nivel de evidencia: II-2

Antecedentes. Estudios recientes sugieren
que altos niveles de homocisteína están asocia-
dos con un aumento del riesgo de fracturas. Los
niveles de homocisteína se sabe que están rela-
cionados por la vitamina B, el suplemento o
estatus del folato, y la función renal pobre
puede resultar en más altos niveles indepen-
dientemente de una nutrición adecuada.

Objetivos. El fin de este estudio fue deter-
minar las asociaciones entre la homocisteína en
ayunas y las fracturas de cadera incidentes, y los
efectos de otros factores sobre el riesgo de
fracturas de cadera.

Diseño. Realizamos un estudio casos con-
troles en el estudio Women’s Health Initiative
Observational, un estudio de mujeres posmeno-
páusicas (n 93.676) reclutadas en los Estados
Unidos. Seleccionamos 400 casos de fracturas
de cadera incidentes y 400 controles apareados
por edad, etnicidad y datos de estudio sanguí-
neo en mujeres sin terapia de osteoporosis. Los
objetivos medidos incluyeron fracturas acci-
dentales de cadera adjudicados por los médi-
cos. Se realizaron cuestionarios basales de estilo
de vida y nutrición.

Resultados. El riesgo de fractura de cadera
aumentó de 1.38 veces (95% de IC, 1.14-1.66)

por cada desviación estándar de aumento en los
niveles séricos de homocisteína después del
ajuste para factores de riesgo de fracturas. Esta
asociación no se vio afectada por ajustes de
folato en la dieta, ingesta de B6 o B12, pero
disminuyó después del ajuste con niveles de
Cistatin-C (RR, 1.08; IC 95% 0.66-1.79); las
medidas de función renal no se afectaron por la
masa muscular.

Entre las mujeres en el cuartil más alto de
homocisteína y cistin-C comparadas con aque-
llas sin elevación de ningún biomarcador, el
riesgo de fractura de cadera fue sustancialmente
elevado (RR, 2.8; IC 95% 1.61-4.87).

Conclusiones. Este estudio indica que al-
tos niveles de homocisteína están asociados
con un aumento del riesgo de fractura de cade-
ra, lo cual podría presentarse por la pobre fun-
ción renal.

Comentario. Los niveles altos de homo-
cisteína (Hcy)  son conocidos por aumentar el
riesgo para la aterosclerosis, enfermedad fibrino-
embólica y deterioro cognitivo. La primera
correlación de Hcy a la salud osea fue una
observación de que en los pacientes que sufrían de
homocistinuria también había osteoporosis
de aparición temprana. Dos estudios obser-
vacionales en el 2004 encontraron un incre-
mento del doble en las fracturas de cadera1 y un
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aumento en fracturas no vertebrales2 en las
mujeres con altos niveles de Hcy. Curiosamen-
te, estas correlaciones se encontraban en los
mismos niveles de Hcy observados en el riesgo
de enfermedades cardiovasculares (ECV) y la
demencia.

No hay relación causal extraída de estos
estudios. En 2005, un estudio japonés3 encon-
tró que suplementando las víctimas de ACV
que tenían aumento de los niveles de Hcy du-
rante dos años con ácido fólico y vitamina B12
tenían como resultado bajas tasas de fractura de
cadera y niveles de Hcy en comparación con el
placebo. El estudio Hordaland Homocysteine4

encontró resultados similares a los encontrados
por LeBoff, pero incluyó más variables de pobre
salud. El año pasado, sin embargo, en varios
estudios se señaló la función renal pobre como
el factor casual de los altos niveles de Hcy. La
pobre función renal en teoría lleva a la pobre
excreción de Hcy, que conducen al desarrollo
de matrices pobres.

Por último, un estudio5 encontró que las
mujeres con altos niveles de los marcadores
óseos tienen mayores niveles de Hcy, DMO
más baja, un peor rendimiento físico, y
un mayor metabolismo óseo. Su conclusión fue
que Hcy alto es un marcador de fragilidad.

La pregunta sigue siendo: “¿Es Hcy la causa
de las fracturas o un marcador de riesgo?” Se
puede inhibir los enlaces cruzados de colágeno,
que afecta a la vía de calcio y otros minerales se
unen a él, lo que lleva a la osteoporosis. El
vínculo es mínimo en estudios en vivo. La teoría
del marcador establece que los altos Hcy son un
reflejo de la mala nutrición. Alto Hcy tal vez es
un marcador de la disminución de los estrógenos.

Como la testosterona mantiene la matriz
ósea mejor, las mujeres son más susceptibles a
la osteoporosis, sobre todo cuando la Hcy está
alta (aumenta después de la menopausia). Este
estudio revela que la función renal puede ser la
pieza más importante del rompecabezas. ¿De-
bemos usar Hcy como un marcador de la fractu-
ra únicamente, como una vez lo pensamos para
las enfermedades cardiovasculares?

La historia de Hcy todavía está evolucionan-
do. En la actualidad, sabemos que las mujeres
con niveles elevados de Hcy están también en
un mayor riesgo de mala salud general y de una
mayor morbilidad y mortalidad.
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