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La osteoporosis es la enfermedad metabdlica dsea mas fre-
cuente de los paises occidentales. Muchos de los factores in-
volucrados en la patogenia de esta enfermedad estdn rela-
cionados con una disminucion de la masa ésea y un deterioro
de la microarquitectura del hueso, llevando a un incremento

del riesgo de fracturas.

La prevalencia de la osteoporosis aumenta con la edad y se
estima una mayor incidencia de esta afeccién en las pobla-

ciones aNosas.

El envejecimiento poblacional y el aumento de la esperanza
de vida ha llevado a un aumento en el riesgo de fracturas por

fragilidad dsea u osteopordticas.

El crecimiento y la mineralizacién del esqueleto dseo son pro-
cesos que se inician durante la etapa final del embarazo. Lue-
go contintan durante la infancia y la adolescencia donde se
alcanza el pico maximo de masa dsea hasta la tercera deca-

da de la vida.

Factores genéticos, nutricionales, hormonales, asi como el es-
tilo de vida, desempenan un papel determinante en la mine-
ralizacion ésea. En consecuencia, las patologias cronicas que
afecten a dichos factores durante la infancia y adolescencia
podrian ser condicionantes de una mineralizacion ésea defi-

ciente o insuficiente en estas edades de la vida.

La adquisicion de hueso durante el desarrollo puberal y/o la
perdida dsea acelerada luego de alcanzar el pico de masa
osea son, en teoria, los dos procesos que predisponen a las
fracturas por fragilidad u osteopordticas en etapas posteriores
de lavida.

La masa dsea que se logra finalizando el periodo de creci-
miento seria mds importante que la pérdida dsea que ocurre

durante la adultez.

Un modelo que utilizé diferentes variables indicod que un incre-
mento del pico de masa dsea del 10% demoraria el inicio de
la osteoporosis por 13 anos. Mientras que un incremento del
10% en la edad de la menopausia o una reduccion del 10% en
la pérdida dsea relacionada con la edad (no menopdusica),

retrasaria el inicio de la osteoporosis por sélo dos anos.

Estudios epidemioldgicos sugieren que un incremento del 10%
del pico de masa ésea podria entonces reducir en mujeres el

riesgo de fracturas hasta un 50% luego del inicio de la me-

nopausia.

En la pubertad, la tasa de formacion dsea en la columna'y la
cadera se incrementa aproximadamente cinco veces.

Durante el crecimiento, el incremento de la masa dsea se
debe principalmente a un aumento del tamano del hueso

con muy poco cambio en la densidad dsea.

Las mujeres con inicio tardio de la pubertad presentan una
menor densidad mineral ésea volumétrica trabecular y un
menor grosor del radio distal. Estos hallazgos se asocian con
una resistencia osea reducida e incremento del riesgo de

fracturas durante el crecimiento.

La pubertad tardia se asocia con un aumento de la inciden-

cia de fracturas durante la infancia y la adolescencia.

Los niveles de estradiol (E2) enddgenos durante el desarrollo
6seo son aproximadamente entre 100 a 500 pmol/L, con un

pico a los 15-30 meses luego de la menarca.

Independientemente de los valores de estradiol, no existe una
causa de fragilidad ésea; los factores genéticos y ambientales
juegan un rol importante en el desarrollo de un adecuado

pico de densidad mineral dsea.

En la infancia y adolescencia factores que regulan la adquisi-
cion de la masa dsea como la nutricion, actividad fisica, hor-
monas y citoquinas, pueden contribuir al desarrollo de una
densidad mineral dsea disminuida para la edad cronoldgica,
generando huesos pequenos, con menor cantidad de trabe-

culas o mds finas y cortezas finas.

Los estrogenos desempenan un papel importante en el fun-
cionamiento y mantenimiento del esqueleto.

Regulan la produccién de varias citoquinas, como la interleu-
cina-1 (IL-1) y 6 (IL-6), el receptor activador del factor nuclear
kappa-b (RANK) y la osteoprotegerina (OPG).

El principal efecto fisioldgico del estrégeno es la inhibicion
de la resorcion dsea. La IL-6 estimula la resorcion ésea vy el
estrogeno bloquea la sintesis del osteoclasto por esta inter-

leuquina.

Ademds, el estrogeno inhibe la resorcion ésea al inducir cam-
bios pequenos pero acumulativos de multiples factores de-
pendientes de estrogeno, incluyendo al factor de necrosis
tumoral alfa (TNF-a).

La hormona de crecimiento (GH) y el factor de crecimiento



simil insulina 1 (IGF-1T) desempenan un papel critico durante la
pubertad, y se cree que los esteroides sexuales inducen una
mayor accion de la GH y del IGF-1d durante el crecimiento.
Estudios recientes indican que el estrégeno aumenta la secre-
cion de la GH en ambos sexos.

El estrogeno también produce la fusion epifisaria en mujeres

y hombres jovenes.

Aumentos séricos de estradiol preceden a la menarca y se
asocian con un enlentecimiento de la velocidad de crecimien-
to y un descenso de los marcadores de “turnover” o recambio
oseo. La ganancia maxima del contenido mineral éseo ocurre
durante la menarca y subsecuentemente los niveles de PTH

séricos descienden.

Si bien existe un amplio consenso de que en las mujeres el
90% del pico de masa dsea se alcanza hacia los 18 anos, es-
tudios a largo plazo sugieren que la maduracion ésea seria un
proceso mucho mas prolongado.

El pico de masa dsea de la columna vertebral se produce en-
tre los 33y los 40 anos en mujeres, y entre los 19 y los 33 anos

en hombres.

El pico de masa dsea total de la cadera ocurre entre los 16 y

19 anos (Mmujeres) y 19 a 21 anos (hombres) aproximadamente.

Segun la hipdtesis del umbral de estrégenos (Barbieri et al), los
tejidos presentan una variacion en su sensibilidad al estradiol
y se estima que niveles plasmaticos del mismo entre 30 y 45

pg/ml serian suficientes para prevenir la pérdida dsea.

Las mujeres con niveles de estrdgenos mayores a 5 pg/ml pre-
sentan una densidad mineral ésea significativamente superior

en comparacion con aquellas que tienen niveles inferiores.

En un estudio de mujeres en post-menopausia con niveles de
estradiol superiores a 10 pg/ml, se observd una densidad mi-
neral 6sea significativamente mayor en la columna vertebral

(+14%), fémur proximal (+6%), y esqueleto total (+7%).

Otro estudio sobre fracturas osteopordticas senald que los ni-
veles de estradiol endégenos menores a 5 pg/ml versus entre
5y 9 pg/ml se asociaron a un incremento del 50 al 70% del

riesgo de fracturas de cadera y de columna vertebral.

La ultima revision colaborativa de Cochrane sobre anticon-
ceptivos orales combinados (AOC) no demostrd un efecto

perjudicial de los mismos sobre la salud ésea.

Un estudio que incluyd 12.970 mujeres investigo el efecto del
uso de AOC en relacion a la incidencia de fracturas.

Se asocid con un riesgo de fracturas dseas significativamente
menor. Este riesgo menor se evidencio sobre todo en mujeres
entre 18 y 35 anos, y en aquellas quienes utilizaban AOC por

mads de un ano.

El riesgo de fracturas se redujo aun mds con el uso prolonga-
do de los AOC.

Los progestéigenos ejercen su actividad a traves de recepto-
res especificos de la progesterona. Se unen a los receptores
de los osteoblastos, lo que estimularia la proliferacion de di-

chas células.

Los progestagenos ademads presentan interacciones especi-
ficas con receptores de glucocorticoides, mineralocorticoides

y andrégenos.

Las ventajas de utilizar anticonceptivos orales sélo con pro-
gestdagenos sintéticos como la drospirenona 4 mg, superarian

los riesgos tedricos relacionados con el riesgo de fracturas.

Drospirenona es un progestdgeno sintético novedoso, que
combina actividades progestacionales con actividades anti-

mineralocorticoideas y anti-androgeénicas.



Cuando se administran 4 mg de drospirenona en un régimen
24./4 no se suprimirian los niveles de E2 por debajo de 30 pg/
ml, lo que se considera el valor de corte para un efecto dele-

téreo sobre el hueso.

Un estudio con 64 mujeres usuarias de POP con drospireno-
na sola mostrd que los valores de estradiol en el dia 24 del
segundo ciclo estuvieron por debajo de los 51 pg/ml pero por
encima de los valores deseados de estradiol para mantener
la masa dsea, lo que implica que la drospirenona no tiene un
impacto nagativo sobre el hueso. Por lo tanto, no se preve un
efecto perjudicial sobre la salud 6sea ya que los métodos de
valoracion de los niveles de estradiol fueron incluso mas altos

que los niveles basales en diversos estudios.

Los anticonceptivos hormonales orales son frecuentemente
utilizados a edades precoces con el inicio de la menarca y por

periodos prolongados.

La adolescencia es el momento de la vida donde se conjugan
varios factores, entre ellos genéticos, nutricionales, hormona-
les y el estilo de vida que en conjunto determinarian la mag-
nitud de ganancia dsea optima para prevenir la osteoporosis

en la edad adulta.

Los anticonceptivos con progestdgenos solos no tendrian
efectos desfavorables en la salud mineral ésea en ningdn gru-

po etario.

La drospirenona es un novedoso POP con eficacia anticon-
ceptiva comparable a la de los anticonceptivos orales combi-
nados que no impactaria negativamente en la salud ésea de
las mujeres ya que la dosis de 4 mg no suprime las concentra-
ciones de estradiol por debajo de 30 pg/mL.
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