
8 REEMO. 2007;16(1):8-11

REVISIONES

RELACIÓN ENTRE HOMOCISTEÍNA Y MASA ÓSEA EN PACIENTES

ALCOHÓLICOS

E. GARCÍA-VALDECASAS CAMPELOa, E. GONZÁLEZ REIMERSa, 
F. SANTOLARIA FERNÁNDEZa, M.J. DE LA VEGA PÉREZb, 
J. ALVISA NEGRÍNa, J. VIÑA RODRÍGUEZa

Y E. RODRÍGUEZ RODRÍGUEZa

aMEDICINA INTERNA. HOSPITAL UNIVERSITARIO DE CANARIAS. 
LA LAGUNA. SANTA CRUZ DE TENERIFE. ESPAÑA.

bLABORATORIO. HOSPITAL UNIVERSITARIO DE CANARIAS.
LA LAGUNA. SANTA CRUZ DE TENERIFE. ESPAÑA.

INTRODUCCIÓN

La osteoporosis es una enfermedad sisté-
mica caracterizada por una baja masa ósea
para la edad y el sexo del individuo, con
alteración de la microarquitectura de los
huesos, lo que le confiere una mayor fra-
gilidad ósea y una mayor facilidad para la
aparición de fracturas1. Es la enfermedad me-
tabólica ósea más frecuente y una de las
primeras causas de morbimortalidad en el
anciano2.
El consumo de bebidas alcohólicas es uno
de los principales factores relacionados con
el estado de salud de los individuos y de
las poblaciones. Constituye un enorme pro-

esencial la malnutrición concomitante
propia del alcohólico. Diversas variables
pueden influir en la osteopatía de estos
pacientes; se incluyen factores dietéticos
(escasa ingesta de proteínas, calcio y vi-
tamina D), malabsortivos (insuficiencia
pancreática y malabsorción ligada al efec-
to tóxico del etanol), tipo de vida (paro,
marginación y escaso ejercicio), hepato-
patía (síntesis de vitamina D, hormonas
tiroideas e insulina tipo 1 [IGF-1] y ca-
tabolismo de estrógenos) y miopatía cró-
nica caracterizada por atrofia muscular, o
alteraciones del metabolismo calcio/fos-
fórico entre otros. Así pues, son múlti-
ples los factores que se alteran en el pa-
ciente alcohólico crónico pero aún no se
ha estudiado en este tipo de pacientes el
papel que podría estar jugando la homo-
cisteína (tHcys).
La hipótesis de que la tHcys puede ser un
factor de riesgo para el desarrollo de osteo-
porosis se basa en las observaciones reali-
zadas en pacientes con homocistinuria, una
rara enfermedad autosómica recesiva, que
se caracteriza por niveles elevados de tHcys
en plasma y diversas manifestaciones clí-

blema de salud pública en la mayoría de
los países desarrollados por los efectos no-
civos que produce. Sus consecuencias de
orden físico, social y mental tienen un gran
impacto socio-sanitario, a lo que hay que
unir los enormes costes sociales y econó-
micos derivados tanto de la utilización de
los servicios sanitarios como de los pro-
blemas laborales que ocasiona por los ac-
cidentes, el absentismo y el bajo rendi-
miento.
Las complicaciones orgánicas son múlti-
ples. Entre ellas destaca una osteopatía,
caracterizada sobre todo por osteoporosis,
aunque hemos de señalar que esta rela-
ción no se observa en mujeres posmeno-
páusicas3-6. Los pacientes alcohólicos, dada
su forma de vida, presentan una mayor
propensión a las caídas y traumatismos,
hecho que se conoce desde hace unos cua-
renta años. Con las salvedades indicadas5

el paciente alcohólico es propenso a las
fracturas óseas7,8. A lo largo de estas úl-
timas décadas se ha caracterizado la pa-
tología ósea de estos pacientes que con-
siste fundamentalmente en una osteoporosis
de bajo recambio9 donde juega un papel
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nicas. Estos pacientes también presentan una
alta incidencia de osteoporosis prematura
y fracturas10,11.
La tHcys es un aminoácido intermedio
formado en el metabolismo de la metio-
nina que puede interferir con la forma-
ción de colágeno, la mineralización ósea
y por ende aumentar el riesgo de fractu-
ras osteoporóticas12. Estudios realizados
tanto in vivo como in vitro apoyan el he-
cho de que los trastornos del metabolis-
mo de la tHcys alteran el colágeno del
hueso13-17.
Dado este relevante papel no es de extra-
ñar que haya estudios que encuentran una
relación positiva entre la tHcys y las frac-
turas osteoporóticas18,19, aunque no se en-
cuentra relación con la densidad mineral
ósea (DMO)19. Por otro lado el estudio de
Gjesdal encuentra que los niveles eleva-
dos de tHcys se relacionan con una menor
DMO en mujeres pero no en hombres20.
Nilsson no encuentra relación entre DMO
y tHcys en un grupo de pacientes psico-
geriátricos21.
Hemos realizado este estudio con el obje-
tivo de analizar si existe relación entre los
niveles de tHcys en pacientes alcohólicos
y la alteración del metabolismo óseo.

MATERIAL Y MÉTODOS

Hemos estudiado 43 pacientes alcohólicos
(34 varones), todos ellos bebedores 
de más de 80 g/día durante los últimos 5
años. La edad media de los pacientes era
de 48,88 ± 10,66 años (rango 23-68), 24
no cirróticos y 19 cirróticos. El diagnósti-
co de cirrosis se basó en criterios clínicos
y analíticos así como por anatomía patoló-
gica en 10 casos. No había diferencias en-
tre las edades de ambos grupos (cirróticos
49,42 ± 8,9 años y en los no cirróticos
48,41 ± 11,15 años, p = 0,54) ni en la pro-
porción entre hombres y mujeres (p = 0,64).
Las muestras sanguíneas se extrajeron a las
ocho de la mañana tras el ayuno nocturno
y tras la estabilización del cuadro clínico
que motivó el ingreso. Dicha extracción
se realizaba lo más cercanamente posible
a la medición de la composición corporal.
A los pacientes se les realizó análisis ruti-
nario con hemograma, coagulación, bio-
química completa, orina de 24 horas con
creatinina, calcio, fósforo y magnesio. Del
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suero extraído examinamos posteriormente
la parathormona (PTH) intacta, la 1,25
dihidroxivitamina D, estradiol, testoste-
rona, T4 libre, cortisol basal, osteocalci-
na, N-telopéptido Terminal y tHcys.
Por último, el análisis de la composición
corporal se realizó mediante DXA (Holo-
gic QDR-2000 software v 5.54) con lo
que se determinó la DMO de la columna
lumbar (L2, L3, L2-L4), cuello, trocánter,
triángulo de Ward, zona intertrocantérea
y total de cadera, cabeza, tronco, extremi-
dades, costillas, columna lumbar y pelvis,
que son las subrregiones de la DXA (Dual
× absorciometry Hologic QDR-2000 soft-
ware V 5.54) corporal total.
Se definieron como osteoporóticos aque-
llos pacientes que presentaban un T-score
inferior a –2,5 y osteopénicos entre –1 y
–2,5 DE del valor T. Clasificamos a nues-
tros pacientes en osteoporóticos o no os-
teoporóticos en columna lumbar y cuello
femoral según el T-score, y, posteriormente,
los clasificamos en osteoporóticos o no si el
T-score era menor de 2,5 en alguna de las
citadas localizaciones. Dada la alta pro-
porción de varones realizamos también el
análisis definiendo osteoporosis en base al
Z-score. Solamente en el triángulo de Ward
se observaba una distribución diferente de
la proporción de osteoporóticos respecto
al T-score.
En el análisis estadístico realizamos una
comparación entre los pacientes cirróticos
y los no cirróticos a partir de los paráme-
tros citados anteriormente mediante una
T-student, tras comprobar que se ajusta-
ban a una distribución normal mediante
el test de Kolmogorov-Smirnov. Por otro
lado analizamos las relaciones de los pará-
metros cuantitativos antes mencionados
con la tHcys mediante una correlación de
Pearson.
El grupo control estaba compuesto por 63

individuos (18 mujeres), de 23-80 años de
edad, aparentemente sanos y bebedores de
menos de 10 g de alcohol al día.

RESULTADOS

Los valores de tHcys estaban ligeramente
más elevados en los pacientes (14,82 ±
12,36 mg/dl) que en los controles (14,21
± 0,40 mg/dl).
En la tabla 2 mostramos los valores de
tHcys en los pacientes con y sin osteopo-
rosis en los diferentes lugares en los que
este rasgo fue analizado. Como vemos no
existen diferencias significativas entre am-
bos grupos aunque en algunas localiza-
ciones los pacientes con osteoporosis pre-
sentan niveles más elevados de tHcys que
los no osteoporóticos. Cinco cirróticos y 2
no cirróticos presentaban osteoporosis en
la columna, 10 y 6 en el cuello, 7 y 3 en
el trocánter, 12 y 7 en la zona intertro-
cantérea, 11 y 7 en el triángulo de Ward,
y 9 y 4 en cualquier localización. No en-
contramos diferencias significativas en los
niveles de tHcys entre los pacientes con
osteoporosis y sin ella (tabla 1), ni existió
significación estadística entre los valores
de tHcys y la DMO. Tampoco encontra-
mos diferencias significativas en los nive-
les de tHcys entre osteoporóticos y no os-
teoporóticos definidos en base al Z-score
en el triángulo de Ward.
No encontramos relación entre la tHcys y
las variables analizadas referentes al me-
tabolismo calcio/fosfórico, a excepción de
una correlación positiva entre la tHcys y el
cortisol (r = 0,35, p = 0,02).
En la tabla 2 se exponen los resultados
obtenidos de analizar los diferentes va-
lores de las sustancias involucradas en el
metabolismo calcio-fosfórico tanto en pa-
cientes cirróticos como no cirróticos.

Tabla 1
Valores de homocisteína en las diferentes localizaciones analizadas

Homocisteína No osteoporosis Osteoporosis t p

Cuello 12,20 ± 4,67 15,53 ± 8,22 1,47 0,15
Columna 13,26 ± 5,63 13,72 ± 7,68 0,20 0,83
Trocánter 13,42 ± 6,64 13,22 ± 5,46 0,09 0,92
Intertrocantéreo 13,63 ± 7,35 12,68 ± 4,45 0,45 0,65
Triángulo Ward 11,06 ± 3,47 14,38 ± 6,69 1,2 0,22
Cualquier localización 14,67 ± 15,05 15,93 ± 8,91 0,99 0,32



DISCUSIÓN

Los resultados del presente estudio mues-
tran en general que la relación de la tHcys
con la osteopatía del alcohólico es escasa.
Los valores de tHcys ligeramente supe-
riores en los pacientes y más aún en los ci-
rróticos, pueden interpretarse en relación
con el déficit nutricional de estos pacien-
tes en los que se observa frecuentemente
déficit de B12, B6 y ácido fólico. Estos
parámetros no han sido analizados en el
presente estudio ni tampoco el riesgo vas-
cular que clásicamente se relaciona con la
hiperhomocisteinemia22,23 y que, aunque
con alguna controversia24, está aumenta-
do en el alcohólico25. Diversos autores han
analizado los niveles de tHcys en cirróti-
cos y no cirróticos y han descubierto que
la tHcys puede estar implicada en la fi-
brogénesis hepática y que suele aparecer
elevada en los pacientes cirróticos26-28.
La hiperhomocisteinemia se asocia a mayor
riesgo de fracturas18,19, en posible relación
con la interferencia que ejerce en el meta-
bolismo del colágeno13-17. La estructura
del colágeno es lo que le confiere la elas-
ticidad al hueso y por lo tanto la resisten-
cia a la fractura. Si bien la definición de
osteoporosis incluye una alteración cuali-
tativa del hueso que predispone a la frac-
tura1 y aunque una menor DMO es factor
de riesgo para fractura, la presencia de un
T-score bajo para definir la osteoporosis
no conlleva necesariamente que dicha frac-
tura exista. Tal vez esta reflexión permita
explicar la ausencia de relación que hemos
encontrado en nuestro estudio entre tHcys
y DMO, y las diferencias con los resulta-
dos obtenidos por otros autores20,21. Sin
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embargo, como señalamos, no hay estu-
dios que relacionen la masa ósea con la
tHcys en alcohólicos. Los resultados de
nuestro trabajo no muestran relación entre
tHcys y osteoporosis. En cuello femoral se
observa en general una tendencia a niveles
más altos de tHcys en pacientes con oste-
oporosis. Es posible que las diferencias lle-
garan a alcanzar el nivel de significación
estadística con mayor número de casos aun-
que esta especulación no se sustenta con
los datos presentados.
En conclusión, la tHcys no se relaciona con
la masa ósea ni con la presencia de osteo-
porosis definida según el T-score (o el Z-
score en varones) en nuestra población de
alcohólicos, aunque por lo general los pa-
cientes con osteoporosis tienen una tendencia
no significativa a presentar niveles más ele-
vados de tHcys que los no osteoporóticos.
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