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Et raloxifeno reduce et riesgo de fractura vertebral en mujeres
con osteoporosis

Reduction of VertebraL Fracture Risk in Postmenopausal Women With Osteoporosis Treated With Raloxifene. Results From a 3 - Years

Randomized CtinicatTriaL. Etlinger B, Black DM, Mjtlak BH. JAMA. 1'999;282:637-645.

0bjetivo
Determinar si eLtratamiento con ra[oxifeno tiene efecto sobre e[ ries-

go de fracturas vertebrales y no vertebra Les en m ujeres postmenopáu-

sicas con osteoporosis.

Diseño
Estudio mutticéntrico, dob[e ciego, aLeatorizado, con tres años de se-

gui miento.

Lugar
Se rea[izó en 180 centros en 25 países de todo eL mundo (aproxima-

damente [a mjtad en Estados Unidos y Canadá).

Pacientes
Se evaluaron 7 705 mujeres con menopausia de por Lo menos dos años

de duración, entre 31 y 80 años. E[ 95.7% eran de raza blanca, con diag-

nóstico de osteoporosis definida por densidad minera[ ósea baja (según

Los criterios de 0MS) o fracturas vertebrates visibles en [as radiografÍas'

Se exctuyeron a Las mujeres que padecían enfermedades graves o trata-

mientos recientes con drogas que afectaran e[ metaboLismo óseo.

Intervención
Las pacientes recibieron en forma aleatorizada 60mg ó 120 mg de ra-

Loxifeno o placebo una vez por dÍa. A su vez, todas las pacientes reci-

bieron diariamente 500 mg de caLcio y 400-600 UI de coLecatcjferot. At

inicio deI estudjo se dividió a Las pacientes en dos grupos, en base a [a

existencia de fracturas vertebrates previas.

Mediciones de resuttados principales

Se determinaron Las fracturas veftebraLes por radiografías aIiniciar e[ estu-

dio y a los 24 y 36 meses. La densjdad mineraL ósea se midió anuaLmente.

Resultados principates

EL seguimiento fue de aLrededor det 90% para evaluar fracturas (6 828

mujeres). EL raloxifeno redujo e[ riesgo de fracturas vertebraLes a am-

bas dosis. Esta reducción se observó en ambos grupos de mujeres

(con o sin fractura previa). En et grupo de mujeres sin fractura previa,

ambas dosis de raLoxifeno fueron simiLares, mientras que en las muje-

res con fracturas previas l.a dosis de 120 mg fue algo mejor. (vertabla)

Resultados: fracturas vertebrales

Algunos datos fueroh catculados por e[ comité editoriaI de Eüdencia.

No hubo diferencias en [a íncidencia de fracturas no vertebraLes en

ninguno de los 3 grupos.

La densitometía ósea se etevó a Los 36 meses,2.1%y 2.6% en cueL[o

femoral y columna con 60 mg y 2.4 y 2.7"k respectivamente con 120

mg/d. Hubo menorincidencia de cáncer de mama en Las mujeres que re-

cibieron raloxjfeno (RR, 0.3; lC.95"/" 0'2-0.6)' La incidenca de eventos

tromboembóticos fue mayor en [as pacientes tratadas con raloxifeno

(1% vs. 0.3% placebo; RR 3.1, IC 95"/" 1'.5-6.2). También hubo más sín-

tomas menopáusicos (bochornos) en Las tratadas con ratoxjfeno.

Conclusiones

En mujeres postmenopáusicas con osteoporosis e[ ratoxifeno djsminu-

ye eL riesgo de fracturas vertebraLes e incrementa La densidad mjneraI

ósea de raquis y cuello femoraL

Placebo Raloxifeno
(n=7s22) (n=3002)

Incidencia 4.5% 2.61o
de fracturas

Mujeres con fracturas preüas

Raloxifeno 60 Raloxifeno 120
(n=76e) (n=765)

27.2% 74.7% 7O.7%

Fuente de financiamiento: Eti Li[§ and Indianapo[is, Ind

ConnErurRRlo
EL presente estudio (M0RE, del ingtes MuLtipLe 0utcome of RaLoxifene Eva-

Luation) demuestra que las fracturas vertebraLes detectadas ctÍnicamente o

por radiograffas disminuyen en un 30-50% Luego de 36 meses de trata-

miento con raloxifeno en mujeres menopáusicas. Estos resuttados son

comparabLes a los de otros medicamentos antirresortivos óseos como es-

trógenos o bisfosfonatos (alendronato).1 A[ iguaI que con éstos, La reduc-

ción de fracturas no está re[acionada con e[incremento de La densidad mine-

raL, sugiriendo que hay otros fzctores que contribuyen a prevenir Las fracturas.

E[incremento de La densidad mineraLy e[descenso de Los marcadores bioquími-

cos de recambio óseo con raLoxifeno sóLo atcanzan La mitad de Losvalores obser-

vados en mujeres tratadas con aLendronato. Por otra parte, aL suspender aLen-

dronato, en pacientes tratadas por Largo üempo, [a densidad mineraL permane-

ce estable 1'2 años.z No se conocen estos datos para raloxifeno.

Este estudio también ha confirmado eL hecho conocido de que una fractura ósea

es eL mejor predictor de una siguiente fractura' Las mujeres del grupo controL

con fracturas preüas tuüeron un riesgo de fractura más de cuatro veces superio r

que aqueLLas sin fracturas preexistentes' Se demuestra, asismismo, que ningún

tratamiento es capaz de inhibir en su totalidad [a aparición de fracluras.

E[ raloxifeno es un modulador selectivo de Los receptores estrogénicos (SERM)

que, por unión a Los mismos. produce diferentes expresiones de los genes re-

guLados porestrógenos. De esa manera ejerce efeclos positivos sobre Los Lípi-

dos y la masa ósea, sin estimular e[ crecimiento del endometrio y disminuyen -

do a su vez la incidencia de cáncer de mama.

Estud'ios sobre los efectos cardiovasculares del raLoxifeno en mujeres meno-

páusicas observaron un descenso del coLesteroI totaL y deL LDL (12%), sin

afectar La fracción HDL ni Los trigLicéridos. También disminuyó La Lipoproteína

(a) y e[ fibrinógeno. 3-4 Se necesitan más estudio clÍnicos para determinar si

esos efectos bioquímicos se correLacionan con protección cardiovascu[ar'

La dosis recomendada para La prevención de [a pérdida ósea es de 60 mg/día,

administrada en una única toma en cuaLquier momento debido a que Las co-

midas no afectan sus biodisponibitidad.5

EL mayor efecto adverso fue e[ incremento de tromboembolismo venoso'

Otros, menores, son calores, edema periférico y caLambres en piernas.

No existen estudios sobre su uso en hombres o mujeres premenopáusicas'

Por Lo tanto, La recomendación para su indicación serÍa: mujeres menopáu-

sicas con osteopenia u osteoporosis. con o sin fracturas previas, con dis[i-

pidemia y sin antecedentes de enfermedad tromboembóLica. Aun asÍ cabe

destacar que por ahora para Las mujeres con fractura previa, Los bifosfona-
*Ver G[osario
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