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Abstract
Intrinsically it is accepted that defining osteoporosis on the sole basis of the projected bone mineral density 
(BMD by DXA) reached its limit. Indeed, the multifactorial aspect of this disease encourages the current 
definition of osteoporosis to evolve towards a complex risk model based on Clinical Risk Factor (CRF) and 
BMD. The Trabecular Bone Score (TBS) is a novel grey-level texture measurement that is based on the use 
of experimental variograms of 2D projection images, and is able to differentiate between two 3-dimen-
tional (3D) micro-architectures that exhibit the same bone density, but different trabecular characteristics. 
TBS measures the mean rate of local variation of grey levels in 2D projection images. The TBS is obtained 
after re-analysis of a DXA exam, and can be compared with BMD, since both evaluate the same region 
of bone. The added value of the TBS in bone mineral densitometry for fracture risk assessment has been 
documented in cross-sectional, prospective and longitudinal studies. Indeed, TBS has been found: 1) to 
be lower in post-menopausal women with a past osteoporotic fracture compared with age- and BMD-
matched women without fracture; 2) to give an incremental increase in the odds ratio for spine fracture 
when combined with spine BMD; 3) to be lower in women with (versus without) fractures, irrespective 
of whether their BMD met the criteria for osteoporosis or osteopenia; 4) to prospectively predict facture 
as well as spine BMD; 5) recapture around 1/3 of the miss-classified fracture according to the BMD WHO 
definition of osteoporosis alone; and 6) to react differently according to the type of bone therapy. The aim 
of this short review is to report the current clinical studies as well as to position TBS in clinical routine to 
complement BMD in the light of its current validation.

Key words: osteoporosis, fracture risk, bone mineral density, Trabecular Bone Score, bone quality, microar-
chitecture, clinical risk factors

Resumen
Intrínsecamente, se acepta el hecho de que definir a la osteoporosis solamente sobre la base de la densidad 
mineral ósea proyectada (DMO mediante DXA) ha llegado a su límite. De hecho, el aspecto multifacto-
rial de esta enfermedad hace que la definición actual de osteoporosis evolucione hacia un modelo de 
riesgo complejo basado en el Factor de Riesgo Clínico (FRC) y la DMO. El puntaje óseo trabecular (TBS, 
Trabecular Bone Score) es una nueva medición de escala de grises que se basa en el uso de variogramas 
experimentales sobre imágenes en proyección 2D, y que permite diferenciar entre dos microarquitecturas 
tridimensionales (3D) que presentan la misma densidad ósea pero diferentes características trabeculares. 
El TBS mide la tasa promedio de variación local en escala de grises sobre imágenes de proyección 2D. Este 
parámetro se obtiene luego del reanálisis de un examen de DXA, y puede compararse con la DMO dado 
que ambos evalúan la misma región ósea. El valor agregado del TBS respecto de la densitometría mineral 
ósea para la evaluación del riesgo de fracturas ha sido documentado en estudios transversales, prospectivos 
y longitudinales. De hecho, se ha hallado que el TBS: 1) es más bajo en mujeres posmenopáusicas con una 
fractura osteoporótica previa, comparado con mujeres sin fractura pareadas por edad y DMO; 2) brinda un 
aumento incremental en el odds ratio para fractura de columna cuando se combina con la DMO de colum-
na; 3) es más bajo en mujeres con fracturas (comparado con aquellas sin fracturas), independientemente de 
si su DMO reúne los criterios para osteoporosis u osteopenia; 4) predice fracturas en forma prospectiva, tal 
como lo hace la DMO; 5) rescata alrededor de 1/3 de las fracturas clasificadas de manera errónea según la 
definición de DMO de la OMS para osteoporosis aislada; y 6) se comporta de manera diferente de acuerdo 
con el tipo de terapia ósea implementada. El objetivo de esta breve revisión consiste en brindar informa-
ción acerca de los ensayos clínicos actuales referentes al TBS, además de posicionar a este parámetro en la 
práctica clínica como complemento de la DMO en vista de su actual validación.

Palabras clave: Trabecular Bone Score, absorciometría dual de rayos X, microarquitectura ósea, densidad 
mineral ósea
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La microarquitectura ósea: el eslabón perdido  
de la práctica clínica

La Conferencia para el Logro de Consenso de 1993 de-
finió la osteoporosis como “una enfermedad esqueléti-
ca sistémica caracterizada por una baja masa ósea y un 
deterioro de la microarquitectura del tejido óseo, con el 
consiguiente incremento de la fragilidad ósea y de la sus-
ceptibilidad a las fracturas”. La osteoporosis se ha con-
vertido en una preocupación importante para la salud en 
casi todos los países industrializados,1-3 con un estimado 
de hasta nueve millones de nuevas fracturas por osteo-
porosis cada año.4 La tasa de mortalidad asociada con 
las fracturas de cadera y de columna puede exceder el 
20%.5,6 En los Estados Unidos, la enfermedad afecta en-
tre cuatro y seis millones de mujeres posmenopáusicas,7 
de las cuales dos millones sufren fracturas anualmente.8 
Hasta el 10% de las mujeres de alrededor de 50 años 
ya han experimentado una fractura por osteoporosis.9 
Además, otros investigadores han hallado un riesgo sig-
nificativo de osteoporosis también en los hombres.10,11 
Asimismo, debido al incremento en la expectativa de vida 
de hombres y mujeres, se ha proyectado que estas cifras 
se duplicarán en los próximos 40 o 50 años.12 

La densidad mineral ósea (DMO), medida mediante ab-
sorciometría de rayos X de energía dual (DXA), ha sido el 
método de elección para el diagnóstico de osteoporosis 
en ausencia de fracturas por fragilidad ya establecidas.13 
La DMO es uno de los principales factores determinantes 
de la fuerza ósea y del riesgo de fracturas;14 no obstante, 
existe una superposición considerable (de hasta el 40%) 
en los valores de DMO entre las personas que sufren frac-
turas y aquellas que no las presentan.15 Otros factores que 
influyen en la fuerza ósea y el riesgo de fracturas son la ma-
crogeometría del hueso cortical, la microarquitectura del 
hueso trabecular, las microlesiones óseas, la mineralización 
y el recambio óseo,16,17 así como factores extraesqueléti-
cos, principalmente, el estado neuromuscular. 

En años recientes, se han logrado numerosos avances 
con respecto a las técnicas de evaluación de la microar-
quitectura ósea. Entre las técnicas no invasivas, la to-
mografía computarizada cuantitativa (periférica) (TCCp, 
TCC, TC de volumen con detectores de panel plano)18,19 
y la resonancia magnética (RM)20 permiten la medición 
directa o indirecta de la microarquitectura ósea, y ambas 
se han beneficiado de los avances significativos derivados 
de la adquisición de tecnología y del análisis de imágenes. 
Sin embargo, estas técnicas suelen dejarse de lado en la 
detección sistemática de rutina y en el manejo clínico de 
la osteoporosis debido a los costos y a su falta de dis-
ponibilidad en muchos lugares. La evaluación histomor-
fométrica de biopsia de hueso de la cresta ilíaca sigue 
siendo el método de elección para la evaluación directa 
de la microarquitectura ósea, pero se trata de una técnica 
invasiva, que no es directamente tridimensional (3D) y, 
lo que es más importante, no siempre logra evaluar los 
sitios más críticos. Por lo tanto, la creación de una técnica 
novedosa que permita una evaluación clínica eficiente y 
no invasiva del estado de la microarquitectura ósea cons-
tituye un importante desafío. 

Las imágenes basadas en técnicas de rayos X bidimen-
sionales (2D), como las radiografías simples, han sido am-
pliamente investigadas como alternativa práctica para la 
evaluación indirecta y no invasiva de la microarquitectura 
ósea. Se han explorado diferentes características de la 
escala de grises, entre las que se incluyen la dimensión 
fractal y el análisis de Fourier, entre otros.21-26

En los últimos años, la tecnología asociada con la DXA 
ha avanzado notablemente, tanto a nivel del hardware 

como del software.27 Las nuevas generaciones de los 
sistemas de DXA no sólo brindan mediciones precisas y 
reproducibles de la DMO, sino también la oportunidad 
de utilizar DXA de alta calidad en lugar de rayos X están-
dar para confirmar y caracterizar las fracturas vertebrales 
existentes. De esta manera, los índices de Genant de frac-
turas vertebrales28,29 y algunos índices relacionados con 
la geometría de la cadera,30,31 pueden ser evaluados en 
forma directa mediante imágenes de DXA de alta calidad. 
Más recientemente, una nueva aplicación conocida como 
análisis de estructura de cadera/fuerza de cadera ha per-
mitido obtener información asociada con la fuerza ósea 
del fémur proximal.32,33 Los parámetros de la geometría 
macroscópica constituyen factores de riesgo indepen-
dientes de la DMO, y la capacidad de obtenerlos a partir 
del mismo examen de DXA es una ventaja adicional. 

Langton y colaboradores34 han creado una nueva técni-
ca, conocida como análisis de elementos limitados a las 
imágenes de rayos X (FEXI), la cual utiliza un modelo de 
análisis de elementos limitados aplicados a la escala de 
grises de las imágenes de DXA. Esta técnica permite la 
evaluación de un nuevo parámetro basado en DXA: la 
rigidez FEXI. Boehm y colegas35 introdujeron un algoritmo 
para evaluar los resultados de la DXA de cadera median-
te un procedimiento de análisis de imágenes cuantitativo 
basado en funcionales de Minkowski. Este nuevo pará-
metro basado en la DXA considera la distribución mineral 
ósea en el fémur proximal en lugar de tener en cuenta 
sólo la densidad mineral, y puede ser útil para mejorar las 
evaluaciones densitométricas estándar, ya que sirve como 
factor predictivo del riesgo de fractura de cadera. Es más, 
el esqueleto saludable de los adultos mantiene su fuerza 
mediante la distribución del material disponible en res-
puesta a las fuerzas de carga regionales (remodelamien-
to), más que a la ganancia de material (modelado), por 
lo que la distribución del material debería constituir un 
mejor parámetro indirecto que la ganancia de material. 

Claramente, la creación de una nueva técnica para la 
evaluación clínica eficiente y no invasiva de la microarqui-
tectura ósea sigue siendo un desafío de vital importancia. 
El Trabecular Bone Score (TBS, Puntaje de Hueso Trabecu-
lar) es una nueva medición de la escala de grises que se 
basa en el uso de variogramas experimentales de imáge-
nes en proyección 2D, y que permite diferenciar entre dos 
microarquitecturas 3D que presentan la misma densidad 
ósea, pero con diferentes características trabeculares.36-39

El objetivo de esta breve revisión es describir los re-
cientes ensayos clínicos que han demostrado que el TBS 
permite identificar retrospectiva y prospectivamente a 
aquellos pacientes con riesgo de fracturas, de manera 
independiente de la DMO; de hecho, la combinación del 
TBS con la DMO potenciaría la detección del riesgo de 
fracturas. A partir del nivel de validación actual, sugeri-
mos el uso potencial del TBS en la práctica clínica como 
complemento de la DMO.

Puntaje Trabecular Bone Score
La creación del TBS se basa en los siguientes hechos:
- Un paciente sano y físicamente activo tiene un hueso 

trabecular bien estructurado a nivel vertebral. Esto signi-
fica que su estructura trabecular es densa (es decir, alta 
conectividad, alto número de trabéculas y espacios pe-
queños entre éstas. Si proyectamos esta estructura en un 
plano obtendremos una imagen que contiene un gran 
número de variaciones en el valor de los pixeles, pero con 
pequeñas amplitudes para estas variaciones.

- Por el contrario, un paciente con osteoporosis tendrá 
una estructura ósea trabecular alterada en el sitio en estu-



H. Didier et al. / Trabajos Distinguidos Osteoporosis y Osteopatías Médicas 17 (2015) 4-13

6

dio. Esto significa que su estructura trabecular es porosa 
(es decir, baja conectividad, bajo número de trabéculas y 
amplios espacios entre éstas). Si proyectamos esta estruc-
tura en un plano obtendremos una imagen que contiene 
un número de variaciones bajo en el valor de los pixeles, 
pero con elevada amplitud para dichas variaciones.

- A pesar de que el principal componente de una evalua-
ción típica de DXA de columna es la masa cortical verte-
bral, el análisis del TBS brinda una variable independiente 
sobre el daño presente en la arquitectura ósea, lo que 
agrega información de utilidad a la evaluación por DXA. 
En consecuencia, si podemos identificar un método capaz 
de diferenciar ambos tipos de estructura, obtendremos la 
forma de describir una estructura 3D a partir de las varia-
ciones existentes en su imagen proyectada.

Una manera de obtener esto es calcular el variograma 
de la imagen proyectada del hueso trabecular, dado que 
éste se calcula como la suma de las diferencias de la esca-
la de grises entre el número de pixeles elevado al cuadra-
do a una distancia determinada. De esta forma, el TBS es 
una novedosa medición de la escala de grises derivada de 
la extrapolación de variogramas experimentales de imá-
genes proyectadas en 2D. Aunque una versión beta del 
concepto del TBS ya había sido publicada previamente,36 
en estudios más recientes37-39 se corrigieron inexactitudes 
del proceso y se logró mejorarlo. 

Brevemente, el TBS es un algoritmo de caja negra pa-
tentado que utiliza el variograma luego de su transforma-
ción logarítmica. El TBS se calcula como la pendiente de la 
transformación logarítmica de ese variograma. Esta pen-
diente caracteriza la tasa de variaciones de amplitud de la 
escala de grises del hueso trabecular. Algunas diferencias 
de caja negra hacen que el TBS no sea un estimador H 
(parámetro de Hurst).

El TBS puede aplicarse retrospectivamente a un examen 
de DXA previo sin necesidad de obtener más imágenes, y 
puede ser comparado directamente con la DMO, debido 
a que ambos evalúan la misma región del hueso (en 30 se-
gundos y sin necesidad de exámenes adicionales ni de so-
meter al paciente a más radiación [Software TBS iNsight® 
- Med-Imaps SA, Francia]).

Medición
En estudios previos,36-39 se identificaron correlaciones 

significativas entre el TBS (evaluado mediante simulación 
de imágenes de microtomografía computarizada en pro-
yección 2D) y los parámetros estándar 3D de la microar-
quitectura ósea (evaluados mediante reconstrucciones 
de microtomografía computarizada de alta resolución) 
en piezas óseas de vértebras humanas. A 93 µm de re-
solución por plano, se obtuvieron correlaciones significa-
tivas entre el TBS y los parámetros de microarquitectu-
ra de Parfitt, tales como la densidad de la conectividad  
(0.856 ≤ r ≤ 0.862; p < 0.001), el número de trabéculas 
(0.805 ≤ r ≤ 0.810; p < 0.001) y el espacio trabecular 
(-0.714 ≤ r ≤ -0.726; p < 0.001), independientemente de 
la energía de rayos X utilizada para la proyección.38 Asi-
mismo, al utilizar un análisis de regresión lineal múltiple 
se halló una correlación significativa entre el TBS y la com-
binación de dos características 3D de la microarquitectura 
ósea: la fracción de volumen óseo (BV/TV) y una estima-
ción (dada la resolución) del espesor trabecular (TbTh). 
Aparentemente, el uso del TBS logra diferenciar con pre-
cisión dos muestras 3D que contienen igual cantidad de 
hueso pero con características trabeculares diferentes, ya 
sea en el número (TbN), en la estimación del TbTh o en la 
separación entre las trabéculas (TbSp). Por otra parte, se 
han estudiado los efectos de la degradación en la resolu-

ción de imagen (de 93 a 1 488 µm de resolución por pla-
no) y del ruido39 mediante imágenes de microtomografía 
computarizada. Se obtuvieron correlaciones significativas 
entre el TBS y los parámetros de microarquitectura 3D, 
independientemente de la resolución de imagen y has-
ta cierto nivel. También se obtuvieron correlaciones en 
la conectividad del canal cortical (0.843 ≤ r ≤ 0.867), el 
TbN (0.764 ≤ r ≤ 0.805) y la TbSp (-0.701 ≤ r ≤ -0.638), 
hasta una resolución de 744 µm. Se ha demostrado que 
es posible estimar el estado de la microarquitectura ósea 
derivado de imágenes de la DXA utilizando el TBS. De 
hecho, un abordaje mediante microtomografía computa-
rizada 3D ha sido finalmente validado para la adquisición 
de imágenes por DXA con similar nivel de correlación.37 Las 
correlaciones halladas entre el TBS y los parámetros 3D de 
la microarquitectura ósea son en su mayoría independien-
tes de cualquier correlación entre el TBS y la DMO.

En resumen, un TBS elevado refleja una microarquitec-
tura fuerte y resistente a las fracturas; un TBS bajo refleja 
una microarquitectura débil y propensa a las fracturas. 
Por lo tanto, el TBS no es un parámetro físico, sino más 
bien un índice del patrón trabecular del hueso evaluado.

Evaluación del riesgo de fracturas
El valor agregado del TBS en la densitometría mineral 

ósea para la evaluación del riesgo de fracturas ha sido 
documentado en varios estudios transversales.40-44 Efec-
tivamente, se ha observado que el TBS es más bajo en 
las mujeres posmenopáusicas con una fractura por osteo-
porosis previa, en comparación con mujeres sin fracturas 
apareadas por edad y DMO;40 proporciona un aumento 
incremental en los odds ratio (OR) para fracturas de co-
lumna cuando se combina con la DMO de columna, y es 
más bajo en las mujeres con fracturas (en comparación 
con aquellas sin fracturas), independientemente de si su 
DMO reúne criterios para osteoporosis u osteopenia.41-44

En el primer estudio multicéntrico,40 del que participa-
ron 45 mujeres con fracturas graves por osteoporosis y 
155 mujeres sin fracturas, apareadas por edad y DMO 
de columna (considerando todas las zonas de DMO), el 
TBS total de columna resultó significativamente más bajo 
entre aquellas pacientes que habían sufrido fracturas que 
en las que no las habían presentado si se tenían en cuen-
ta: todos los tipos de fracturas combinadas (OR: 1.95; 
intervalo de confianza [IC] del 95%: 1.31 a 2.89; por 
disminución de desviación estándar [DE]; p = 0.0005), y 
fracturas vertebrales en forma aislada (OR: 2.66; IC 95%: 
1.46 a 4.85; p = 0.0004). Estos resultados son alenta-
dores respecto del TBS, dado que el efecto discrimina-
dor fue independiente de la DMO del sitio apareado, lo 
que sugiere el valor agregado del TBS por sobre la DMO.  
El efecto agregado ha sido demostrado, además, por 
otros estudios.41-44 En el trabajo de Rabier y colaborado-
res,41 42 mujeres con fracturas vertebrales asociadas con 
osteoporosis fueron comparadas con 126 mujeres sin 
fracturas y apareadas por edad (1:3). Todas las participan-
tes tenían una densidad ósea baja (puntaje T ≤ -1). Los 
OR de las fracturas vertebrales fueron de 3.20 (IC 95%: 
2.01 a 5.08) para cada reducción incremental del TBS; 
de 1.95 (IC 95%: 1.34 a 2.84) para la DMO, y de 3.62  
(IC 95%: 2.32 a 5.65) para TBS y DMO combinados. En 
un análisis de tipo ROC, el área bajo la curva (ABC) fue 
significativamente mayor para el TBS que para la DMO 
(0.746 vs. 0.662, p = 0.011). En condiciones de isoes-
pecificidad (61.9%) e isosensibilidad (61.9%) tanto para 
el TBS como para la DMO, la sensibilidad y especificidad 
del TBS más la DMO fue del 19.1%, o 16.7% mayor que 
para cada parámetro por separado. 
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Entre las pacientes con osteoporosis (n = 117; 31 
con fracturas), tanto la DMO (p = 0.0008) como el TBS  
(p = 0.0001) fueron más bajos en aquellas con fracturas, 
y ambos OR y ABC (p = 0.013) para DMO más TBS fueron 
mayores que para la DMO aislada (OR: 4.04; IC 95%: 
2.35 a 6.92 vs. OR: 2.43; IC 95%: 1.49 a 3.95) y ABC: 
0.835 [0.755-0.897] vs. 0.718 [0.627-0.797], respectiva-
mente). Entre las pacientes con osteopenia (n = 51; 11 
con fracturas), el TBS fue más bajo en las mujeres con 
fracturas (p = 0.0296), mientras que no se halló diferencia 
para la DMO (p = 0.75). En forma similar, el OR fue estadís-
ticamente mayor que 1.00 para el TBS (2.82 [1.27-6.26]), 
pero no para la DMO (1.12 [0.56-2.22]), tal como fue el 
ABC (p = 0.035), aunque no se hallaron diferencias esta-
dísticamente significativas para la especificidad (p = 0.357) 
ni para la sensibilidad (p = 0.678). 

En otro estudio, Winzenrieth y colegas42 evaluaron si el 
TBS, determinado por el análisis de la escala de grises de las 
imágenes de DXA, puede ser de valor diagnóstico, ya sea 
solo o combinado con la DMO, en la evaluación del riesgo 
de fracturas vertebrales en mujeres posmenopáusicas con 
osteopenia. De un total de 243 mujeres posmenopáusicas 
de raza blanca, de entre 50 y 80 años, con puntajes T de 
entre -1.0 y -2.5 en la DMO, identificamos 81 pacientes 
con fracturas vertebrales asociadas con osteoporosis, y las 
comparamos con 162 controles sin fracturas y apareadas 
por edad (1:2). Los principales resultados evaluados fueron 
la DMO y el TBS. Para la DMO, cada reducción incremental 
se asoció con un OR: 1.54 [1.17-2.03], y el ABC fue de 
0.614 [0.550-0.676]. Para el TBS, los valores correspon-
dientes fueron 2.53 [1.82-3.53] y 0.721 [0.660-0.777]. La 
diferencia en el ABC entre el TBS y la DMO fue estadística-
mente significativa (p = 0.020). El OR para TBS más DMO 
fue de 2.54 [1.86-3.47] y de 0.732 [0.672-0.787] para el 
ABC. 

Asimismo, otro grupo evaluó la capacidad del TBS de 
columna para diagnosticar fracturas de cadera.43 El grupo 
en estudio estaba integrado por 83 pacientes con frac-
tura de cadera (edad: 69.8 ± 8.2 años; índice de masa 
corporal [IMC]: 26.2 ± 3.4 kg/m2, puntaje T de cadera: 
-2.4 ± 0.6, 41% con un puntaje T de cadera ≤ -2.5) y 
108 sujetos de control (edad: 64.9 ± 9.8 años, IMC: 27.2 
± 3.2 kg/m2, puntaje T de cadera: -1.2 ± 1.1). En las mu-
jeres que habían tenido fracturas se hallaron valores de 
DMO y de TBS de columna significativamente más bajos 
que en las que no presentaban fracturas (p < 0.0001). La 
DMO y el TBS de columna diagnosticaron las fracturas 
en forma equivalente (ABC: 0.69 [0.62-0.76]; OR: 2.20 
[1.56-3.13] y ABC: 0.67 [0.60-0.73]; OR: 2.05 [1.45-2.89] 
para DMO de columna y TBS, respectivamente) e inde-
pendiente. Luego del ajuste por edad, la DMO y el TBS si-
guieron siendo factores significativos para el diagnóstico 
de fractura de cuello femoral (OR: 1.94 [1.35-2.79] y 1.71 
[1.15-2.55], respectivamente). En un análisis de variables 
múltiples, utilizando un análisis retrógrado, la DMO y el 
TBS de columna siguieron siendo cofactores significativos 
(p = 0.001 y p = 0.007, respectivamente) para explicar las 
fracturas de cuello femoral, mientras que la edad, el IMC 
y el peso fueron excluidos (p > 0.1). El modelo de DMO 
más TBS se asoció con un OR de más del doble (2.39 
[1.70-3.37]) para la fractura de cuello femoral.

Finalmente, en un estudio más reciente, Colson y cole-
gas44 estudiaron la capacidad del TBS de columna para 
diagnosticar fracturas vertebrales en una población de 
pacientes con osteopenia según un densitómetro óseo 
de última generación. Los grupos en estudio estaban 
compuestos por 29 pacientes con fracturas (edad: 70.3 
± 8.4 años; IMC: 25.1 ± 3.9 kg/m2) y 87 sujetos de con-

trol (edad: 68.5 ± 6.5 años; IMC = 23.3 ± 3.4 kg/m2) 
apareados por edad (p = 0.240). Se halló una correla-
ción débil entre el TBS y la DMO, y entre el TBS y el IMC  
(r = 0.241 y r = -0.305, respectivamente; p < 0.01). El 
valor promedio del TBS y del IMC en el grupo control y en 
el grupo con fracturas fueron significativamente diferentes  
(p = 0.002; delta TBS = 0.070 y p = 0.02; delta IMC  
=1.7 kg/m2, respectivamente); en cambio, no se hallaron 
diferencias entre los grupos en la DMO (p = 0.490; delta 
DMO = -0.02 g/cm2). El OR para la DE y el ABC fueron 
1.98 [1.25-3.12] y 0.68 [0.589-0.765] para el TBS, res-
pectivamente. Luego del ajuste por IMC, el TBS siguió 
siendo significativo (OR: 1.77 [1.10-2.83]). Por lo tanto, 
este estudio confirmó el potencial del TBS para discrimi-
nar entre individuos sanos y sujetos con fracturas por os-
teopenia mediante el uso de imágenes obtenidas con un 
densitómetro óseo de última generación.

Todos estos estudios han demostrado el potencial del 
TBS para discriminar entre pacientes sanos y aquellos con 
fracturas por osteoporosis de cadera, de columna o de 
cualquier sitio esquelético principal, independientemente 
del nivel de DMO y de la DMO en sí misma.

El aplastamiento vertebral tiene lugar cuando se produ-
ce una falla en la estructura cortical de mayor o menor 
extensión, dependiendo de cuán críticamente alterada se 
encuentre la porción afectada. No obstante, previo a la 
falla cortical final, patrones de carga de inactividad regio-
nal afectan a toda la sección, y la osteopenia trabecular 
refleja la reacción ósea a la inactividad regional. Por lo 
tanto, con la detección temprana del TBS es posible pre-
decir fracturas en cualquier sitio. Además de la capacidad 
discriminatoria, el valor agregado del TBS en la densito-
metría mineral ósea para la evaluación del riesgo de frac-
turas ha sido documentado en estudios prospectivos.45,46 
De hecho, en el estudio de Manitoba,45 de un total de 
29 407 mujeres de 50 años o más, se identificaron frac-
turas por osteoporosis en 1 668 pacientes (5.7%), entre 
las que se incluyen 439 (1.5%) de columna y 293 (1.0%) 
de cadera (seguimiento promedio, 4.7 años). En las mu-
jeres con fracturas graves de cadera y de columna por 
osteoporosis se identificaron valores de TBS y de DMO de 
columna significativamente más bajos (total, p < 0.0001). 
El TBS y la DMO de columna fueron igualmente efectivos 
para predecir fracturas, y la combinación de ambos fue 
superior a cada parámetro por separado (p < 0.0001). 
Para cada descenso de DS de la DMO total de cadera se 
halló un incremento del 67% en el riesgo ajustado por 
edad para cualquier tipo de fractura grave por osteopo-
rosis, versus un 47% con la DMO de columna lumbar y 
un 35% con el TBS de columna lumbar. 

El modelo combinado para DMO total de cadera y TBS 
de columna lumbar mostró una mejoría significativa 
(76% de incremento en el riesgo ajustado por edad) en la 
predicción de fracturas en comparación con los modelos 
basados en la DMO o el TBS aislados (p < 0.0001). El 
mismo patrón fue hallado para modelos que combinan 
la DMO de columna lumbar con el TBS de columna lum-
bar, siendo el modelo combinado nuevamente superior a 
cada uno de los parámetros por separado (p < 0.0001). 
Las pacientes fueron divididas según la categoría de TBS 
de columna lumbar (terciles) y de DMO de columna lum-
bar (normal, osteopenia, osteoporosis). Una tendencia 
constante de que a menor tasa de fracturas mayor TBS, 
tanto para la DMO total como para niveles específicos 
de DMO, fue hallada en columna lumbar, cadera total, 
cuello femoral, y puntaje T mínimo (p total = < 0.05). Para 
todas las pacientes en conjunto, el OR para fracturas del 
tercil de TBS más bajo, comparado con el tercil medio, 
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fue de 1.57 [1.46-1.68] y para el tercil de TBS más bajo, 
comparado con el más alto, fue de 2.88 [2.74-3.01]. Den-
tro del subgrupo con osteopenia (definido por puntaje T 
mínimo o por sitios de DMO individuales), el OR para frac-
turas del tercil de TBS más bajo, en comparación con el 
más alto, fue coincidentemente mayor de 2. Los autores 
concluyeron que el TBS de columna predice fracturas por 
osteoporosis y brinda información que es independiente 
de la DMO de columna y de cadera. La combinación del 
índice de textura trabecular que brinda el TBS y la DMO 
mejora notablemente la predicción de fracturas en las 
mujeres posmenopáusicas.

Estos hallazgos han sido confirmados por otro estu-
dio independiente.46 El objetivo de dicha investigación 
fue evaluar la capacidad del TBS para predecir nuevas 
fracturas y mejorar prospectivamente la clasificación de 
fracturas del estudio OFELY. El TBS fue evaluado en 564 
mujeres posmenopáusicas (de 66 ± 8 años) de la cohorte 
del estudio OFELY, a las cuales se les realizó una DXA de 
columna entre los años 2000 y 2001. Durante un segui-
miento promedio de 7.8 ± 1.3 años, 94 mujeres sufrieron 
una fractura por fragilidad. Al momento de la DXA basal, 
las mujeres con nuevas fracturas eran significativamente 
mayores (70 ± 9 vs. 65 ± 8 años), y tenían una DMO de 
columna (puntaje T: -1.9 ± 1.2 vs. -1.3 ± 1.3; p < 0.001) 
y un TBS de columna (-3.1%; p < 0.001) más bajos que las 
mujeres que no sufrieron nuevas fracturas. La magnitud de 
la predicción de las fracturas fue similar para la DMO (OR: 
1.6 [1.2-2.0]) y para el TBS (OR: 1.7 [1.3-2.1]) de columna. 
Los autores concluyeron que estos dos parámetros predi-
cen las fracturas en forma equivalente y que la combina-
ción del puntaje T osteopénico con el TBS más bajo ayudó 
a definir un subgrupo de pacientes con osteopenia que 
presentaban un riesgo más elevado de fracturas.

Clasificación de las fracturas
En ambos estudios prospectivos previos, los autores 

analizaron el efecto del uso del TBS en relación con la 
clasificación de la DMO establecida por la Organización 
Mundial de la Salud (OMS). En ambos trabajos se infor-
maron mejorías significativas. De hecho, en el estudio de 
Manitoba44 se exploró un abordaje secuencial destinado 
a la reclasificación del riesgo mediante el uso de la DMO, 
seguido del TBS. De un total de 321 (19%) fracturas gra-
ves por osteoporosis en mujeres con DMO de columna 
lumbar normal, 93 (30%) se produjeron en el tercil de 
TBS más bajo, y 203 (63%) en los dos terciles más ba-
jos. Además, 635 (38%) fracturas graves por osteopo-
rosis fueron identificadas en pacientes con una DMO de 
columna lumbar en el intervalo osteopénico, de los cua-
les 272 (43%) tenían un TBS en el tercil más bajo y 501 
(79%) en los dos terciles más bajos. Sólo 899 de 7 157 
(12.6%) mujeres con una DMO de columna lumbar en 
el intervalo osteoporótico tenían un TBS en el tercil más 
alto y sólo 51 de 712 (7.2%) de las pacientes que sufrie-
ron fracturas tenían un TBS en el tercil más alto. El TBS 
hubiera reclasificado correctamente al 43% de los sujetos 
con fracturas ubicados en el intervalo osteopénico de la 
DMO (vs. 30.5% de los sujetos sin fracturas) y al 29% de 
los ubicados en el intervalo normal de la DMO (vs. 20.2% 
de los individuos sin fracturas). En total, 365 (38%) de 
los sujetos con fracturas clasificados erróneamente por la 
DMO de columna lumbar como no osteoporóticos según 
la definición de la OMS se encontraban en el tercil de TBS 
más bajo, lo que sugiere una microarquitectura notable-
mente alterada. 

Al utilizar los puntajes T mínimos de cadera o de colum-
na según la clasificación de la OMS en lugar de los de co-

lumna lumbar aislados se hallaron resultados similares. En 
el estudio OFELY,45 al utilizar la clasificación de la OMS, el 
38% de las fracturas se produjeron en mujeres con osteo-
porosis (tasa de fracturas: 29%), el 47% en mujeres con 
osteopenia (tasa de fracturas: 16%) y el 15% en mujeres 
con un puntaje T > -1 (tasa de fracturas: 9%). Al clasificar 
estas poblaciones según los terciles del TBS, se halló que 
el 47% de las fracturas tuvieron lugar en el tercil más bajo 
(tasa de fracturas: 23%), y que el 39% de las fracturas 
que se produjeron en mujeres con osteopenia se encon-
traban en el tercil de TBS más bajo. Al utilizar un abordaje 
similar (proceso de clasificación en dos pasos utilizando el 
puntaje T y el TBS) y seleccionando los sujetos del tercil 
de TBS más bajo, Del Río y col.,43 en un estudio de casos 
y controles que incluyó pacientes con fracturas del cuello 
femoral y sin ellas y utilizó la evaluación del TBS y de la 
DMO de columna, reclasificó correctamente al 25% del 
total de personas con fracturas con un costo del 13% por 
sobrediagnóstico de los sujetos de control.

Si bien existe una mejoría en la clasificación de los in-
dividuos con fracturas, ninguno de estos estudios utili-
zó umbrales óptimos ni brindó información acerca de la 
sensibilidad o la especificidad. Por lo tanto, se requieren 
más análisis para poder apreciar efectivamente el nivel de 
relevancia clínica.

Tratamiento
Hasta el momento, muy pocos estudios han investigado 

el efecto del tratamiento sobre el TBS de columna.47-49 
Teóricamente, el parámetro TBS, sobre el que influye el 
patrón trabecular, también debería verse influido por los 
tratamientos que tienen efecto sobre la microarquitectu-
ra ósea. Desde el punto de vista conceptual, la precisión 
informada para el TBS45 es suficiente para monitorizar 
dicho efecto potencial. De hecho, la reproducibilidad a 
corto plazo fue del 2.1% para el TBS de columna y del 
1.7% para la DMO de columna en 92 individuos con exá-
menes de DXA de columna repetidos llevados a cabo en 
un lapso de 28 días, y la pérdida ósea por TBS normal 
fue de aproximadamente 0.25% por año.47 En la prácti-
ca, Krieg y col.48 investigaron los efectos de los agentes 
antirresortivos sobre la microarquitectura ósea mediante 
el puntaje TBS en mujeres de 50 años o más. Se sabe 
que los agentes antirresortivos, como los bisfosfonatos, 
inducen un rápido incremento de la DMO durante el pri-
mer año de tratamiento y un mantenimiento parcial de la 
arquitectura ósea, con fuertes variaciones regionales en 
diferentes sitios esqueléticos e intraindividuales. 

De la base de datos de DMO de la provincia de Mani-
toba, Canadá, se seleccionaron mujeres mayores de 50 
años con exámenes de DXA de columna apareados, tanto 
a nivel basal como durante el seguimiento, y que no se 
encontraban recibiendo terapia de reemplazo hormonal 
(TRH) u otras drogas antirresortivas. Las pacientes fueron 
divididas en dos subgrupos: aquellas que no recibieron 
ninguna TRH o droga antirresortiva durante el seguimien-
to (no usuarias) y las que recibieron drogas antirresorti-
vas, aunque no TRH, durante el seguimiento (usuarias) 
y con alto cumplimiento terapéutico (tasa de posesión 
de la medicación mayor del 75%) según la base de da-
tos farmacéutica provincial. Se compararon los efectos 
del tratamiento antirresortivo sobre el TBS y la DMO en 
usuarias y no usuarias a nivel basal y durante un perío-
do de seguimiento promedio de 3.7 años. Los resultados 
fueron expresados como cambios en el porcentaje por 
año. Un total de 1 150 no usuarias y 534 usuarias reu-
nieron los criterios de inclusión. A nivel basal, usuarias 
y no usuarias tenían una edad promedio de 62.2 ± 7.9 
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los datos apareados. Antes de la cirugía, la DMO y el TBS 
tenían una estrecha correlación (p < 0.0001); de hecho, 
el TBS explicaría el 45% de la DMO. Antes de la PTX, ni 
la DMO ni el TBS tenían correlación con ninguno de los 
parámetros biológicos. Luego de la PTX, la DMO y el TBS 
se incrementaron en un 4.7 ± 5.4% y en un 1.6 ± 4%, 
respectivamente, sin existir correlación entre la ganancia 
de ambos parámetros. El calcio sérico total hallado en el 
prequirúrgico se correlacionó (p = 0.035) con la ganan-
cia de la DMO un año después de la cirugía. No se halló 
ninguna otra correlación entre los parámetros biológicos 
prequirúrgicos y los cambios posquirúrgicos de la DMO o 
del TBS. Este estudio fue el primero en informar cambios 
en la DMO de columna y en la microarquitectura ósea, 
evaluados ambos mediante DXA, en mujeres con HPTP y 
luego de una PTX. En concordancia con información pu-
blicada previamente, la DMO de columna se incrementó 
luego de la PTX, mientras que el TBS tuvo un aumento 
más leve. Este último resultado coincide con lo que fue 
publicado cuando las biopsias de cresta ilíaca fueron ana-
lizadas longitudinalmente luego de la PTX, es decir, un 
incremento en el TbTh y en el TbSp.

Los resultados generales son alentadores, pero es claro 
que aún se requiere una evaluación más profunda me-
diante estudios a doble ciego y controlados con placebo. 
La ventaja del TBS es que puede ser evaluado retrospec-
tivamente. Por lo tanto, la mayor parte de los ensayos 
clínicos actuales y pasados pueden ser investigados para 
demostrar el efecto que tienen sobre el TBS de columna 
las distintas drogas que afectan el metabolismo óseo.

Utilidad en la osteoporosis secundaria
La osteoporosis secundaria puede surgir como resultado 

de los efectos de una enfermedad subyacente o debido 
al tratamiento de una enfermedad (por ejemplo, por uso 
de corticoides). De hecho, la mayor parte de las veces, 
la osteoporosis secundaria es el resultado de una com-
binación de factores de riesgo y enfermedades crónicas, 
asociados con su tratamiento. El efecto de estos factores 
de riesgo, tratamientos y enfermedades sobre la densidad 
ósea suele estar bien documentado; en cambio, los estu-
dios que demuestran dicho efecto sobre la arquitectura 
ósea son escasos. No obstante, se ha postulado que este 
efecto sobre la microarquitectura ósea debería ser más 
importante que sobre la DMO aislada. Por ejemplo, la te-
rapia con glucocorticoides (GC) a largo plazo induce una 
rápida pérdida ósea e incrementa el riesgo de fracturas 
de manera independiente de la DMO.50 Este mecanismo 
podría estar relacionado con una alteración en la microar-
quitectura ósea, tal como se describe según los paráme-
tros histomorfométricos.

Colson y col.51 estudiaron la alteración de la microarqui-
tectura del hueso trabecular en el estudio Mujeres Trata-
das con Glucocorticoides en la Práctica Clínica. El TBS y 
la DMO de columna AP fueron evaluados en 136 mujeres 
de 45 a 80 años que recibían GC (≥ 5 mg/día, por un 
año o más). Estos autores demostraron que las pacientes 
tratadas con GC se caracterizaban por una disminución 
del 4% en el TBS (p < 0.0001), en comparación con los 
valores normales para la edad, mientras que no se ob-
servó ningún cambio en la DMO (p = 0.49). Resultados 
similares fueron hallados aun con 5 mg/día de GC (-3.5% 
de TBS, p = 0.0012). 

Esta degradación de la microarquitectura fue confir-
mada independientemente del nivel de DMO. De he-
cho, el TBS disminuyó un 5.7% (p = 0.0001) en mujeres 
con osteoporosis (según criterios de la OMS) y un 2.9%  
(p = 0.003) en mujeres con osteopenia. Asimismo, estos 

vs. 66.1 ± 8.0 años y un IMC promedio de 26.3 ± 4.7 vs. 
24.7 ± 4.0 kg/m2, respectivamente. Las drogas antirre-
sortivas que recibieron las usuarias fueron bisfosfonatos 
(86%), raloxifeno (10%) y calcitonina (4%). Durante el 
seguimiento, se observaron diferencias significativas en 
los cambios de DMO y de TBS (p < 0.0001). En compara-
ción con el nivel basal, en las no usuarias se observaron 
reducciones significativas en la DMO y el TBS prome-
dio (-0.36 ± 0.05 % por año; -0.31 ± 0.06% por año)  
(p < 0.001). Un incremento significativo en la DMO pro-
medio fue observado en las usuarias, en comparación con 
el nivel basal (+1.86 ± 0.14% por año, p < 0.0018). El 
TBS de las usuarias también se incrementó, comparado 
con el nivel basal (+0.20 ± 0.08% por año, p < 0.001), 
pero más lentamente que la DMO. En conclusión, los au-
tores observaron un incremento significativo de la DMO 
de columna y un mantenimiento positivo de la microar-
quitectura ósea, medido mediante el TBS, con el trata-
miento antirresortivo, mientras que el grupo que no reci-
bió tratamiento sufrió pérdida tanto de la densidad como 
de la microarquitectura ósea.

Otros dos estudios piloto (información aún no publicada; 
datos internos) informaron el efecto del ranelato de es-
troncio y de la hormona paratiroidea (PTH) sobre la DMO 
y el TBS de columna. El primer estudio incluyó 24 mujeres 
en tratamiento con ranelato de estroncio (no se realizó 
la corrección del número atómico). Luego de 24 meses 
de seguimiento, la DMO y el TBS de columna promedio 
se incrementaron en un 13% y un 5%, respectivamente. 
No se halló correlación significativa alguna entre DMO y 
TBS delta, lo que demuestra un efecto independiente del 
estroncio sobre la DMO y sobre la microarquitectura. El 
segundo estudio incluyó 24 mujeres en tratamiento con 
PTH. No obstante, dado que tenemos diferentes perío-
dos de seguimiento, estandarizamos el cambio delta de 
la DMO y del TBS por año. En promedio, observamos un 
incremento significativo en la DMO de columna del 5.4% 
por año, y del 2.2% por año para el TBS de columna. 
Nuevamente, la correlación entre DMO y TBS delta no fue 
significativo (R2 = 4%), lo que sugiere que la PTH actúa 
en forma diferente sobre la DMO y sobre el TBS.

Maury y col.49 informaron los resultados de un trata-
miento quirúrgico. De hecho, ellos estudiaron la evolu-
ción de los parámetros de DMO y TBS en la columna de 
pacientes con hiperparatiroidismo primario (HPTP) antes 
de la paratiroidectomía (PTX) y un año después de ella. 
El HPTP es una endocrinopatía muy común que con fre-
cuencia se diagnostica durante la exploración biológica 
de pacientes con osteoporosis y es considerada como 
causa frecuente de osteoporosis secundaria. Estos autores 
informaron un estudio longitudinal del que participaron 29 
mujeres posmenopáusicas de raza blanca con diagnóstico 
de HPTP, con una edad promedio de 62.1 ± 10.4 años 
y un IMC promedio de 25.5 ± 6.5 kg/m2, y que fueron 
operadas. Antes de la PTX, en todas las pacientes se mi-
dieron los niveles de calcio sérico total y ionizado, fosfato, 
PTH, telopéptido C del colágeno tipo 1, así como la tasa 
de reabsorción de calcio y fosfato urinario de 24 horas. 
La DMO y el TBS fueron evaluados en la columna antero-
posterior (AP) (L1-L4) mediante DXA prodigy (GE-Lunar),  
QDR 4501 (Hologic) y TBS iNsight® (Med-Imaps), en los 
seis meses previos a la PTX y un año después. En am-
bas DXA se realizó una calibración cruzada utilizando un 
modelo personalizado de simulación. Se evaluaron corre-
laciones (prueba de Spearman) entre DMO y TBS prequi-
rúrgicos y sus diferencias durante el período en estudio, 
y entre variables biológicas independientes entre sí. Ade-
más, se evaluaron las diferencias en los valores prequirúr-
gicos y posquirúrgicos con la prueba de Wilcoxon para 
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hallazgos fueron aun más notorios al tomar en cuenta el 
estado y el número de fracturas. Los autores observaron 
una disminución del 3.4% en el TBS para las pacientes 
tratadas con GC que no sufrieron fracturas (p = 0.0001), 
del 6.2% (p = 0.0007) para las que tuvieron fracturas 
vertebrales osteoporóticas (FVO) (grado 2 o mayor), del 
4.6% (p = 0.035) para las que presentaron una fractu-
ra osteoporótica (FOP) y del 7.8% (p < 0.002) para las 
que sufrieron dos o más FOP. Además, el OR ajustado 
por edad para el TBS fue de 1.60 [1.04-2.47] para FOP 
y de 1.62 [1.02-2.59] para FVO, mientras que no se ha-
lló un OR significativo para la DMO (1.47 [0.96-2.26] y 
1.56 [0.97-2.51] para FOP y FVO, respectivamente). Los 
autores concluyeron que las mujeres tratadas con GC 
presentan un deterioro significativo de la microarquitec-
tura ósea, según lo evaluado por el TBS, el cual se agrava 
con la presencia, el tipo y el número de fracturas, y es 
independiente del nivel de DMO. El método del TBS pa-
rece constituir una técnica no invasiva adecuada para la 
evaluación de la microarquitectura vertebral en la práctica 
clínica de pacientes tratados con GC.

Breban y col.52 estudiaron la combinación del TBS y la 
DMO para la detección del riesgo de fracturas vertebrales 
en una población de pacientes con artritis reumatoidea tra-
tados o no tratados con GC. Del estudio participaron 140 
mujeres de 55.9 ± 14.0 años, con AR de 15.2 ± 10.2 años 
de evolución; 94 se encontraban en tratamiento con cor-
ticoides (dosis promedio de 6.7 ± 4.7 mg/día) y 129 con 
una droga modificadora de la enfermedad. Se evaluaron 
fracturas vertebrales de T4 a L4 utilizando el software 
de Evaluación de Fracturas Vertebrales del dispositivo de 
DXA. Los puntajes T promedio de columna y cadera fue-
ron -0.9 ± 1.4 y -1.6 ± 1.0 para pacientes tratadas con GC 
y -0.8 ± 1.5 y -1.5 ± 1.1 para las no tratadas con GC. No se 
observaron diferencias en la DMO entre los grupos, pero 
el TBS fue 1.19 ± 0.11 y 1.23 ± 0.09 en pacientes tratadas 
y no tratadas con GC, respectivamente (p = 0.03). En la 
población total, el ABC para la predicción del riesgo de 
fracturas vertebrales fue más alta en el modelo del TBS 
(0.736) que en el modelo de la DMO (0.670 para DMO de 
columna; 0.705 para DMO de cadera; 0.708 para DMO 
de cuello femoral). Los autores calcularon un umbral de 
TBS (1.173) que corresponde a la mejor sensibilidad (75%) 
y especificidad (66%) según las curvas ROC. Entre las pa-
cientes sin osteoporosis (n = 97), 13 sufrieron fracturas 
vertebrales y 8 de ellas tenían un TBS menor de 1.173. Por 
lo tanto, concluyeron que el TBS brindó información adi-
cional, en comparación con la DMO aislada, en la evalua-
ción del riesgo de fracturas vertebrales en una población 
de pacientes con artritis reumatoidea, en tratamiento con 
GC o sin él.

Maury y col.53 evaluaron los parámetros de DMO y TBS 
de columna en pacientes con anorexia nerviosa. Llevaron 
a cabo un estudio transversal del que participaron 73 mu-
jeres jóvenes con anorexia nerviosa, con una edad pro-
medio de 21.3 ± 7.1 años y un IMC de 15.8 ± 2.2 kg/m2, 
y 74 mujeres jóvenes sanas, con una edad promedio de 
21.3 ± 7.1 años y un IMC de 21.6 ± 2.5 kg/m2. La DMO 
volumétrica y el TBS fueron evaluados en la columna AP 
(L1-L4) con DXA prodigy (GE-Lunar). Los efectos que la 
actividad física, el tipo de amenorrea y el tipo de anorexia 
nerviosa (restrictiva o atracón/purgativa) ejercieron sobre 
la DMO volumétrica y el TBS fueron evaluados utilizan-
do grupos comparativos. Para las pacientes con anorexia 
nerviosa, los valores de TBS y las variables clínicas fueron 
evaluados según la presencia o ausencia de baja DMO, 
definida con un puntaje Z ≤ -2 en la columna lumbar. Se 
obtuvieron valores de DMO volumétrica, TBS, peso, IMC, 

masa grasa y masa magra más bajos en el grupo de pa-
cientes con anorexia nerviosa que en el grupo control. Para 
el grupo con anorexia nerviosa, la DMO volumétrica y el 
TBS mostraron una correlación significativa baja (p < 0.05) 
con la gravedad de la anorexia (peso; r = 0.27-0.59), 
mientras que la masa grasa y la masa magra sólo obtuvie-
ron una baja correlación con el TBS (r = 0.30 y r = 0.56, 
respectivamente). Los autores también encontraron que 
las participantes que practicaban actividad física (49%) 
obtuvieron una DMO volumétrica significativamente más 
alta (p = 0.011), mientras que no se obtuvo una dife-
rencia significativa para el TBS. Además, hallaron que 
aquellas que sufrían anorexia nerviosa restrictiva (70%) 
obtuvieron un TBS (peor microarquitectura; p = 0.027) y 
un peso (p = 0.026) significativamente más bajos que las 
que sufrían anorexia nerviosa de tipo atracón/purgativa; 
en cambio, la DMO volumétrica no mostró diferencias 
significativas (p = 0.91). Finalmente, demostraron que 
las pacientes con baja DMO (puntaje Z ≤ -2) tenían valo-
res de TBS, peso y masa magra más bajos que las otras  
(p < 0.05). Estos resultados coinciden con lo hallado en la 
literatura sobre la DMO volumétrica y las variables clíni-
cas. Los autores concluyeron que el TBS, como parámetro 
de microarquitectura, puede ser un buen marcador indi-
recto para ser utilizado en la evaluación de la gravedad y 
el tipo de anorexia nerviosa, lo que también agrega valor 
a la DMO volumétrica.

Osteoartrosis de columna
La osteoartrosis de columna es una enfermedad fre-

cuente en adultos mayores.54 En la edad avanzada, la 
osteoartrosis modifica los parámetros de columna, mien-
tras que la cadera se ve mucho menos afectada por estos 
cambios. Se sabe que la osteoartrosis genera un incre-
mento artificial de la DMO en la DXA, el cual es propor-
cional a su gravedad.55

Los efectos de la osteoartrosis sobre el TBS fueron eva-
luados por Winzenrieth y col.56 en un estudio transversal 
en el que participaron 390 pacientes de raza blanca. El 
grupo en estudio estaba compuesto por 141 casos de ar-
trosis (según la definición de la Sociedad Internacional de 
Densitometría Clínica), presente sólo a nivel de la vértebra 
L4, con una edad promedio de 66.0 ± 8.3 años y un IMC 
promedio de 25.2.8 ± 3.5 kg/m2, y 249 sujetos control 
sin artrosis, con una edad promedio de 64.1 ± 6.9 años y 
un IMC promedio de 24.8 ± 3.4 kg/m2. Los casos fueron 
clasificados según la gravedad de la artrosis, definida por 
las diferencias entre L3 y L4 expresadas en la desviación 
estándar del puntaje T (intervalos de gravedad del punta-
je T entre 1 y 3.5). Con el fin de validar los grupos de ca-
sos y controles, se llevó a cabo una comparación entre la 
información de la DMO y del TBS de estos grupos a nivel 
L1-L3. Además, los valores del TBS de los sujetos control 
fueron comparados con la información de la normativa 
francesa del TBS a nivel de L1-L4.47 La DMO y el TBS fue-
ron evaluados en columna AP (L1-L4) con DXA prodigy 
(GE-Lunar) y TBS iNsight® (Med-Imaps). Los autores no 
hallaron diferencias significativas entre casos y controles 
para la DMO ni para el TBS a nivel de L1-L3. A nivel de L4, 
las diferencias entre los casos y los controles para la DMO 
eran significativamente más altas, con un incremento del 
19%, en comparación con los valores del grupo control; 
en cambio, no se hallaron diferencias significativas para 
el TBS. Además, se obtuvo una baja, aunque significati-
va, correlación entre la DMO y la gravedad de la artro-
sis (r = 0.503; p < 0.001), mientras que no se obtuvo 
correlación alguna para el TBS (r = -0.067; p = 0.426).  
Este estudio ha demostrado que la osteoartrosis y su gra-
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vedad no tienen efectos significa-
tivos sobre el TBS, mientras que se 
obtuvo un efecto más importante 
sobre la DMO. Por lo tanto, el TBS 
puede ser utilizado para evaluar la 
microarquitectura ósea aun en pre-
sencia de osteoartrosis.

Factores de riesgo clínico
Para constituir realmente un valor 

agregado, un factor de riesgo clínico 
(FRC) debe ser parcial o totalmente 
independiente de la DMO y debe 
poder predecir fracturas por osteo-
porosis. Asimismo, idealmente, es 
deseable que un FRC sea reversible 
(con tratamiento o sin él) y, en lo 
posible, cuantificable (por ejemplo, 
duración y dosis de GC). Hasta el 
momento, existen varios FRC prin-
cipales reconocidos; los más im-
portantes son: fractura previa, an-
tecedentes familiares de fractura de 
cadera, uso sistémico de corticoides 
en alguna oportunidad, tabaquis-
mo activo, consumo de más de dos unidades de alcohol 
por día, artritis reumatoidea, caídas múltiples, etcétera.

Muchos de estos factores son indicadores indirectos de 
la calidad ósea (independientes de la DMO), algunos son 
reversibles, pero muy pocos son cuantificables (en su ma-
yoría, sí/no). 

En los estudios actuales se ha demostrado que el TBS pre-
dice las fracturas independientemente de la DMO (en rela-
ción con la calidad ósea y el patrón trabecular) e indepen-
dientemente de los FRC principales; además, es reversible 
luego de ciertos tratamientos y es cuantificable. Asimismo, 
en términos de poder predictivo, el TBS es comparable a la 
mayoría de los FRC principales (Figura 1) y, por lo tanto, 
puede ser utilizado como uno de ellos.

Conclusión
El puntaje TBS es un indicador de la calidad y del pa-

trón de la microarquitectura ósea trabecular que no se 
encontraba disponible previamente en la práctica clí-

nica y que no genera radiación extra para el paciente. 
Por lo tanto, el TBS constituye un parámetro promisorio 
como complemento de la DMO, fácilmente aplicable y 
de bajo costo para la evaluación del riesgo de fracturas 
y la identificación de pacientes que potencialmente pu-
dieron haber sido clasificados erróneamente con el uso 
de la DMO aislada. En este sentido, el método es más 
exacto para definir el perfil de riesgo individual y, por 
lo tanto, para seleccionar la solución más adecuada y 
rentable para nuestros pacientes. Si bien aún se espera 
que se definan umbrales clínicos óptimos para el TBS y 
se elaboren pautas y normas oficiales por parte de las 
sociedades médicas, está comprobado científicamente 
que el TBS puede ser utilizado como factor de riesgo 
clínico principal adicional. Como tal, se podrá integrar 
fácilmente a las pautas médicas actuales. No obstante, 
las investigaciones que se están llevando a cabo sobre 
los distintos usos del TBS están en proceso y deberán ser 
debatidas muy pronto.

Copyright © Sociedad Iberoamericana de Información Científica (SIIC), 2015
www.siicsalud.com

Conflicto de interés: TBS iNsight Software es un producto de Med-
Imaps. Didier Hans es copropietario de la patente del TBS y tiene las 
correspondientes acciones por propiedad.

DMO de columna (puntaje T > 1 vs. < -2.5)
TBS (> 1.3 vs. < 1.2)

DMO de columna (puntaje T > 2.5 vs. < -2.5)
TBS (> 1.2 vs. < 1.2)

Fractura previa después de los 50
TBS (< 1.2 vs. < 1.2)

TBS (por DE)
DMO de cadera total

Uso previo de corticosteroides sistémicos
Artritis reumatoidea

TBS (> 1.3 vs. > 1.2)
Antecedentes familiares de fractura de cadera

DMO de columna (por DE)
Consumo de alcohol > 2 unidades diarias

Tabaquismo activo
IMC (20 vs. 25 kg/m2)
IMC (30 vs. 25 kg/m2)

Figura 1. Riesgo relativo promedio para fracturas osteoporóticas graves por desviación estándar o 
presencia/ausencia de factores de riesgo clínico principales (de metanálisis). El puntaje TBS obtuvo 
un valor predictivo similar al de la mayoría de los factores de riesgo clínico principales.

Ver abreviaturas en Lista de abreviaturas y siglas. 

Factores de riesgo principales para osteoporosis

Lista de abreviaturas y siglas
DMO, densidad mineral ósea; DXA, absorciometría de rayos X de energía dual; TCCp, tomografía computarizada cuantitativa 

periférica; RM, resonancia magnética; 3D, tridimensional; 2D, bidimensional; FEXI, análisis de elementos limitados a las 
imágenes de rayos X; TBS, Trabecular Bone Score; BV/TV, fracción de volumen óseo; TbTh, espesor trabecular; TbN, número 

de trabéculas; TbSp, separación entre las trabéculas; OR, odds ratio; IC, intervalo de confianza; ABC, área bajo la curva; 
IMC, índice de masa corporal; OMS, Organización Mundial de la Salud; TRH, terapia de reemplazo hormonal; PTH, hormona 

paratiroidea; HPTP, hiperparatiroidismo primario; PTX, paratiroidectomía; AP, anteroposterior; GC, glucocorticoides; FVO, 
fractura vertebral osteoporótica; FOP, fractura osteoporótica; FRC, factor de riesgo clínico.
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Autoevaluación del artículo
La osteoporosis secundaria puede surgir como resultado de los efectos de una enfermedad subyacente o debido al tratamiento 

de alguna afección.

¿Cuál de las siguientes enfermedades es causa frecuente de osteoporosis secundaria?
A, Hiperparatiroidismo primario; B, Hipoparatiroidismo primario; C, Hipertiroidismo primario; D, Hipotiroidismo primario;  

E, Ninguna es correcta.

Verifique su respuesta en www.siicsalud.com/dato/evaluaciones.php/125256
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1 -    Efectos de los Agonistas y Antagonistas 
Beta-2 Adrenérgicos sobre el Metabolismo 
Óseo: Ensayo Clínico Controlado 
Aleatorizado

Veldhuis-Vlug AG, Tanck MW, Bisschop PH y colaboradores

University of Ámsterdam, Ámsterdam y otros centros participantes; Países 
Bajos

[The Effects of Beta-2 Adrenergic Agonist and Antagonist on Human Bone 
Metabolism: A Randomized Controlled Trial]

Bone 71:196-200, Feb 2015

A diferencia de lo observado en estudios con ratones 
modificados genéticamente (ratones knockout), no se 
demostró que los fármacos agonistas selectivos beta-
2 o antagonistas no selectivos de los receptores beta 
adrenérgicos tengan efectos sobre el metabolismo óseo en 
mujeres posmenopáusicas.

En varias investigaciones efectuadas sobre ratones 
modificados genéticamente (ratones knockout) se 
demostró que el sistema nervioso simpático (SNS) 
cumple un papel en la regulación del metabolismo 
óseo de estos animales. La inhibición o estimulación 
de los receptores beta adrenérgicos (RBA) aumenta o 
disminuye la masa ósea, respectivamente. Se desconoce 
si este control del sistema simpático existe también en 
los seres humanos. Numerosos estudios clínicos han 
investigado la asociación entre fármacos bloqueadores 
y el riesgo de fracturas, cuyos resultados son discutibles. 
Tanto las poblaciones evaluadas como las preparaciones 
y las dosis de los bloqueantes beta fueron muy variadas, 
al igual que la presencia de comorbilidades y fármacos 
adicionales; no obstante, el metanálisis demostró una 
correlación con la disminución significativa en el riesgo 
de fracturas, aunque de escasa magnitud. Por otra 
parte, el efecto de los agonistas de los RBA sobre el 
hueso ha sido poco evaluado y, generalmente, se hizo 
en poblaciones con enfermedad pulmonar obstructiva 
crónica, lo cual conlleva la probable utilización 
concomitante de glucocorticoides. Esto podría influir 
sobre los resultados observados, por lo cual los autores 
consideran prioritario que se realicen estudios acerca de 
los efectos sobre el metabolismo óseo de los agentes 
bloqueantes y agonistas de los RBA. 

Con el objetivo de establecer los efectos de un 
agonista selectivo de los RBA-2 sobre el metabolismo 
óseo en mujeres sanas posmenopáusicas, los autores 
llevaron a cabo este ensayo clínico, controlado y 
aleatorizado, basado en la hipótesis de que este 
fármaco incrementaría el recambio óseo, en forma 
similar a lo observado en roedores. En la investigación 
se evaluaron los efectos en mujeres que recibían terapia 
de reemplazo con estrógenos y también los efectos de 
un antagonista no selectivo de los RBA, en forma similar 
a lo realizado en estudios previos.

Material y métodos
Se trató de un ensayo clínico controlado, aleatorizado, 

de grupos paralelos y múltiples, efectuado en el 
Departamento de Endocrinología del Centro Médico 
Académico de la Universidad de Ámsterdam, Países 
Bajos, entre mayo de 2010 y septiembre de 2012. Las 
mujeres fueron asignadas al tratamiento, al azar, por 
medio de un sistema informático; tanto los investigadores 
como el personal de laboratorio desconocían dicha 
distribución. El protocolo de investigación contó con 
la aprobación ética correspondiente y las participantes 
brindaron su consentimiento informado por escrito antes 
de su inclusión en el estudio.

La población abarcó a 32 mujeres posmenopáusicas 
sanas, cuya última menstruación había tenido lugar entre 
12 y 60 meses antes de la incorporación en el protocolo. 
Se consideraron como criterios de exclusión, la presencia 
de enfermedades o el uso de fármacos que afecten al 
metabolismo óseo, al igual que las contraindicaciones 
para recibir agonistas o antagonistas beta adrenérgicos 
o terapia con estrógenos. Las participantes fueron 
asignadas al azar en grupos de a 8, para recibir una 
de las siguientes alternativas de tratamiento durante 
12 semanas: en primer lugar, 2 mg diarios de 17-beta 
estradiol; en segundo lugar, 2 mg diarios de 17-beta 
estradiol y 5 mg diarios de terbutalina; en tercer lugar, 
80 mg diarios de propranolol de liberación prolongada o, 
por último, ningún tratamiento.

Al inicio de la investigación se confeccionó una historia 
clínica completa, con evaluación de talla y peso; además, 
se efectuaron estudios de densitometría de rayos X de 
energía dual, electrocardiogramas y extracción de sangre 
venosa en ayunas, para determinaciones de calcio, 
fosfato, albúmina, parathormona, 25-hidroxivitamina 
D, marcadores de recambio óseo, urea y creatinina. Las 
participantes completaron cuestionarios que evaluaron el 
cumplimiento y los efectos colaterales de la medicación 
indicada, a las 4, 8 y 12 semanas del estudio. En esos 
momentos también se efectuaron extracciones de sangre 
en ayunas para la determinación de marcadores de 
recambio óseo.

Los criterios principales de valoración fueron las 
variaciones, luego de 12 semanas, de las concentraciones 
séricas del telopéptido carboxiterminal del colágeno tipo I 
(CTx), como marcador de resorción ósea, y del marcador 
de formación propéptido N-terminal del protocolágeno 
tipo I (P1NP). Ambos parámetros se consideran los 
marcadores internacionales de referencia para evaluar 
resorción y formación ósea, recomendados por la 
International Osteoporosis Foundation y la International 
Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine. 
Además, luego de las 12 semanas se establecieron las 
concentraciones séricas de osteocalcina, marcador de 
resorción ósea evaluado en un estudio de intervención 
previo, utilizado habitualmente en la práctica clínica.

Amplias reseñas y trabajos de extensión convencional seleccionados de la literatura médica universal, resumidos en una o dos páginas. 
Los textos se redactan en español en base a las pautas de estilo editorial de los resúmenes SIIC que sintetizamos en los siguientes principios: 
calidad literaria, brevedad, objetividad y fidelidad a las opiniones de los autores.
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de los umbrales establecidos en este trabajo, pero los 
resultados obtenidos no permiten confirmar que en el 
hueso del ser humano se produzcan los mismos efectos 
farmacológicos de la estimulación o inhibición beta 
adrenérgica observados en roedores.

Con respecto a investigaciones previas, en 
una de ellas se habían evaluado los efectos del 
propranolol sobre el metabolismo óseo en mujeres 
posmenopáusicas y las conclusiones indicaron que el 
recambio óseo no se vio afectado por este fármaco, en 
concordancia con lo verificado en el presente estudio. 
En otros ensayos se evaluaron los efectos de distintas 
dosis de propranolol sobre el metabolismo óseo en 
ratas; los resultados mostraron que, con dosis bajas, 
hubo un incremento en la densidad mineral ósea, que 
no se observó con las dosis más altas.

Se mencionan otros trabajos que avalan un posible 
papel del SNS en la regulación del metabolismo óseo 
y su asociación con la osteoporosis posmenopáusica 
y el riesgo de fracturas en ancianas. Sin embargo, 
los autores destacan que, en esta investigación, la 
manipulación de los RBA no tuvo influencia sobre el 
recambio óseo. Como explicación plantean la posibilidad 
de que otros receptores adrenérgicos estén involucrados 
en el recambio óseo, sobre la base de observaciones 
efectuadas en estudios con ratones knockout para los 
receptores beta-1/beta-2 y alfa-2a y 2c.

La inclusión de mujeres posmenopáusicas sanas 
como sujetos de estudio se basó en que esta población 
se caracteriza por el incremento en la resorción y la 
formación de hueso, con pérdida neta de masa ósea. 
La definición del período de estudio, de 12 semanas, se 
decidió porque la duración del ciclo de remodelación 
ósea es de aproximadamente 3 meses. Los autores 
señalan que no observaron efectos ni tendencias hacia 
un efecto, dentro de ese lapso, en los grupos que 
recibieron propranolol y los controles, mientras que en 
los grupos de tratamiento con estrógenos, tanto solos 
como en combinación con terbutalina, a las 4 semanas 
las concentraciones de CTx llegaron a una meseta, 
en tanto que hasta las 12 semanas no se verificó una 
tendencia hacia un efecto aditivo de la terbutalina. En 
el caso del marcador P1NP, las concentraciones séricas 
no llegaron a una meseta, pero hasta las 12 semanas 
tampoco se observó una tendencia al efecto adicional 
de la terbutalina, por lo cual consideran que este 
período de 12 semanas fue adecuado para detectar 
cambios de relevancia clínica en el recambio óseo.

Conclusión
Si bien en los roedores el SNS es importante en la 

regulación del metabolismo óseo, esta característica 
no se ha podido demostrar en los seres humanos. Los 
resultados de estudios retrospectivos mostraron una 
posible influencia del SNS, pero su heterogeneidad 
funcional y la escasa accesibilidad del tejido óseo 
dificultan la realización de estudios de intervención 

Las determinaciones se efectuaron por medio de 
técnicas de inmunoensayo y colorimétricas, de acuerdo 
con el parámetro evaluado. Asimismo, todas las 
muestras se recolectaron y conservaron siguiendo los 
mismos procedimientos.

El análisis estadístico de los datos obtenidos se realizó 
con SPSS y el paquete estadístico R para Windows; 
todas las pruebas estadísticas fueron bidireccionales. 
Se consideró significativo un valor de p de 0.05. Los 
efectos de la intervención se evaluaron en todos 
los puntos temporales, por medio de un modelo de 
análisis lineal mixto. La comparación entre los grupos 
de intervención luego de las 12 semanas, el análisis 
post hoc y las correcciones para pruebas múltiples se 
efectuaron por medio de las pruebas de Tukey. Se 
utilizó un modelo ANOVA para calcular la potencia 
estadística y el tamaño de la muestra.

Resultados
Fueron seleccionadas 38 participantes que reunían 

los criterios de inclusión; 2 no completaron el estudio 
por efectos colaterales del tratamiento y otras 4 no 
recibieron la intervención indicada o no completaron las 
evaluaciones. Se comprobó un 99% de cumplimiento 
de la medicación, sin diferencias entre los grupos. No se 
registraron eventos adversos graves.

Las determinaciones de los marcadores evaluados al 
comienzo del estudio no mostraron diferencias entre 
los grupos y estuvieron dentro de los valores normales. 
De acuerdo con el modelo lineal mixto, los análisis 
estadísticos mostraron un efecto general significativo 
del tratamiento y del tiempo, tanto sobre el P1NP  
(p = 0.001 para ambos) como sobre el CTx (p = 0.003 
y p = 0.0015, respectivamente); por su parte, para la 
osteocalcina no se comprobaron efectos del tratamiento 
ni del tiempo.

En los análisis post hoc se observó que, en 
comparación con el grupo control, los marcadores P1NP 
y CTx disminuyeron en forma significativa en el grupo 
que recibió 17-beta estradiol (p < 0.001 y p = 0.039, 
respectivamente). El tratamiento combinado con 
terbutalina y 17-beta estradiol redujo significativamente 
los niveles de P1NP (p = 0.039), pero no los de CTx 
(p = 0.242), frente al grupo control; sin embargo, 
al comparar el grupo de terbutalina y de 17-beta 
estradiol con el de este último solo, no se observaron 
diferencias en las cifras de P1NP y CTx. Tampoco hubo 
discrepancias significativas en estos marcadores al 
comparar el grupo de propranolol con el grupo control 
(p = 0.709 para P1NP y p = 0.981 para CTx).

Discusión
Los resultados del presente estudio indicaron que, 

luego de 12 semanas de tratamiento con propranolol 
(beta antagonista no selectivo) o terbutalina 
(agonista beta-2 selectivo), no se vio afectado el 
metabolismo óseo, evaluado por las variaciones en las 
concentraciones séricas de los marcadores de recambio 
óseo P1NP, CTx y osteocalcina.

Según señalan los autores, no se pueden excluir 
variaciones de poca magnitud que estén por debajo 

Información adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,
conflictos de interés, etc.
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ciego, diseñado con el fin de evaluar la eficacia de las 
infusiones de zoledronato para prevenir las fracturas en 
mujeres posmenopáusicas sin osteoporosis. La primera 
infusión fue administrada al inicio del estudio, en 
tanto que las siguientes se aplicaron luego de 5 años 
de seguimiento. Las pacientes fueron distribuidas en 
forma aleatoria para recibir zoledronato o placebo. Los 
grupos estuvieron integrados por 703 y 351 pacientes, 
respectivamente. 

Todas las participantes recibieron información acerca 
del riesgo de efectos adversos oculares asociados 
con el tratamiento. Asimismo, se alertó sobre la 
importancia de consultar ante la aparición de síntomas 
como enrojecimiento o dolor ocular, visión borrosa y 
fotofobia. Los autores del presente estudio evaluaron 
las complicaciones oculares que tuvieron lugar 
durante los 3 meses siguientes a la primera infusión. 
En todos los casos, las pacientes fueron derivadas 
para ser evaluadas por especialistas en oftalmología. 
La evaluación incluyó el estudio de los antecedentes 
clínicos y de la agudeza visual. Además, se analizó 
la presencia de uveítis mediante biomicroscopia con 
lámpara de hendidura y la presión intraocular y se 
realizó un examen de fondo de ojo y una tomografía 
de coherencia óptica para excluir el edema macular 
cistoideo.

En presencia de UAA, se efectuaron análisis 
de sangre. Los parámetros de interés incluyeron 
el hemograma, la eritrosedimentación, el nivel 
de proteína C-reactiva, el subtipo de antígeno 
leucocitario humano B27 (HLA-B27) y la presencia de 
los anticuerpos antinuclear (ANA), anticitoplasma de 
neutrófilos citoplasmático y perinuclear (ANCA-p), 
entre otros. 

 
Resultados

Los síntomas oculares tuvieron lugar en 14 pacientes, 
8 de las cuales presentaron UAA. Entre las pacientes 
con UAA se detectaron casos de epiescleritis sectorial, 
hemorragia subconjutival y blefaritis. La incidencia de 
UAA y epiescleritis entre las pacientes tratadas con 
zoledronato fue de 1.1% y 0.1%, respectivamente. 
En cuanto a las participantes que recibieron placebo, 
dicha incidencia fue del 0% para ambos cuadros. 
La UAA tuvo lugar en mujeres con una media de 
edad de 56 ± 3 años, con un tiempo  medio de  3 
± 1 días posteriores a la infusión de zoledronato. En 
ningún caso se observó el antecedente de UAA. En la                                       
mayoría de las pacientes, el ojo comprometido fue 
el derecho y el cuadro fue leve a moderado. Sólo se 
detectó un cuadro grave acompañado por sinequia 
posterior, en tanto que ninguna paciente tuvo edema 
macular cistoideo. No se observaron cambios de la 
agudeza visual media luego de la resolución  
de la UAA. 

El tratamiento inicial de las pacientes con UAA 
consistió en la administración de acetato de 
prednisolona al 1% en gotas oculares. Además, 3 
pacientes recibieron tratamiento complementario con 
dexametasona al 0.1%. Dicho tratamiento permitió 
la resolución de los síntomas luego de una semana 

prospectivos. En el presente trabajo, el tratamiento 
con un agonista selectivo beta-2 o un antagonista 
beta adrenérgico no selectivo no demostró tener 
efectos sobre el metabolismo óseo en mujeres 
posmenopáusicas sanas. Por lo tanto, esta intervención 
no parece ser una estrategia viable para actuar sobre el 
metabolismo óseo en los seres humanos, concluyen los 
autores.

Información adicional en
www.siicsalud.com/dato/resiic.php/146007

2 -    Incidencia de Efectos Adversos Oculares 
con Zoledronato por Vía Intravenosa: 
Análisis Secundario de un Estudio 
Aleatorizado y Controlado

Patel DV, Bolland M, McGhee CN y colaboradores

University of Auckland, Auckland, Nueva Zelanda

[Incidence of Ocular Side Effects with Intravenous Zoledronate: Secondary 
Analysis of A Randomized Controlled Trial]

Osteoporosis International 26(2):499-503, Feb 2015

Los pacientes tratados con bisfosfonatos por vía 
intravenosa deben conocer la posibilidad de presentar 
efectos adversos oculares con el fin de procurar la consulta 
oportuna con el especialista en oftalmología y evitar 
secuelas a largo plazo.

El tratamiento con aminofosfonatos por vía 
intravenosa es utilizado en pacientes con diferentes 
cuadros clínicos, como la osteoporosis y la enfermedad 
de Paget. Si bien en la mayoría de los casos resulta 
bien tolerado, puede provocar una reacción de fase 
aguda mediada por la activación de los linfocitos T 
y la liberación de citoquinas proinflamatorias. Esta 
reacción se caracteriza por la aparición de fiebre, dolor 
musculoesquelético, inflamación articular y síntomas 
gastrointestinales, entre otros. En general, el cuadro 
se resuelve luego de 3 días de evolución y su gravedad 
disminuye a medida que avanza el tratamiento. 

Hasta el momento, no se cuenta con información 
concluyente sobre la incidencia de efectos 
adversos oculares asociados con la infusión de 
aminobisfosfonatos. Estos cuadros incluyen la uveítis 
anterior aguda (UAA), la escleritis y la enfermedad 
inflamatoria orbitaria. Según los resultados de un 
estudio reciente, el tratamiento con zoledronato por 
vía intravenosa en mujeres posmenopáusicas con 
osteopenia se asocia con una incidencia de UAA del 
0.8%. 

El presente estudio prospectivo se llevó a cabo 
con el objetivo de evaluar la incidencia de efectos 
adversos oculares durante los 3 meses posteriores a 
la administración de una dosis de zoledronato por vía 
intravenosa.

 
Pacientes y métodos

Los autores analizaron la información obtenida en 
un estudio clínico controlado, aleatorizado y a doble 
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3 -    La Densidad Mineral Ósea y las Fracturas 
en las Etapas 3 a 5 de la Enfermedad Renal 
Crónica: Revisión Sistemática Actualizada y 
Metanálisis

Bucur RC, Panjwani DD, Jamal SA y colaboradores

Women’s College Research Institute, Toronto y otros centros participantes; 
Canadá

[Low Bone Mineral Density and Fractures in Stages 3-5 CKD: An Updated 
Systematic Review and Meta-Analysis]

Osteoporosis International 26(2):449-458, Feb 2015

En los pacientes con enfermedad renal crónica se observa 
aumento del riesgo de presentar fracturas. En esta 
investigación se revisó la información científica sobre el 
valor de la densidad mineral ósea como parte del estudio 
de esta población.

Los pacientes con enfermedad renal crónica (ERC) 
tienen mayor riesgo de presentar fracturas. Se ha 
observado que los enfermos en los estadios 3 a 5 tienen 
al menos el doble de riesgo que las personas sanas. Entre 
los pacientes sometidos a diálisis, el riesgo de fractura 
parece aumentar 4 veces, en forma independiente de la 
edad y el sexo. Además, la morbilidad y la mortalidad de 
los pacientes con ERC son mayores.

Con el estudio de la densidad mineral ósea (DMO), 
medida por absorciometría de rayos X de energía dual 
(DXA), se evalúa el riesgo de fracturas en hombres y 
mujeres sanos. Aún no está bien definida la utilidad 
de la DXA para predecir el riesgo de fracturas en los 
enfermos con ERC, porque los estudios realizados son 
pocos, transversales en su mayoría y con un número 
pequeño de sujetos de estudio. Por otra parte, estos 
pacientes pueden tener alguna enfermedad metabólica 
ósea subyacente, como el hiperparatiroidismo o la 
enfermedad ósea adinámica, que incrementan el riesgo 
de fracturas de manera independiente.

En las recomendaciones clínicas de los Kidney Disease 
Improving Global Outcomes (KDIGO) de 2009 se 
sugirió no realizar la prueba de DMO de rutina a los 
pacientes con ERC en estadios 3 a 5, con evidencias de 
ERC y trastorno óseo mineral, debido a que la DMO no 
resultaría predictiva del riesgo de fracturas como en la 
población general; tampoco del tipo de osteodistrofia 
renal.

Por otra parte, los autores realizaron un metanálisis en 
2007 para determinar si la DMO por DXA se asocia con 
fracturas en la ERC. Se incluyeron estudios transversales 
con enfermos en estadio 5D. Encontraron que la DMO 
en todos los sitios, excepto en el cuello femoral, fue 
significativamente menor en los pacientes con ERC en 
estadio 5D con fracturas; no obstante, el número de 
sujetos evaluados fue pequeño y los estudios fueron 
heterogéneos. Después de aquella publicación, se 
realizaron otros trabajos sobre la relación entre la DXA y 
las fracturas, tanto en los pacientes en estadio 5D como 
en prediálisis. 

El propósito de este estudio fue, entonces, volver a 
evaluar la asociación entre la DXA y las fracturas en la 
etapa 5D de la ERC y determinar si la DXA se asocia con 
el diagnóstico de fracturas en la ERC en prediálisis.

de seguimiento. La duración media del tratamiento 
con corticoides fue de 26 ± 10 días. Con el fin de 
prevenir o minimizar la aparición de sinequias, todas 
las pacientes fueron tratadas con ciclopentolato al 1%. 
No se observaron secuelas a largo plazo luego de un 
período de seguimiento de hasta 13 meses. Una de 
las pacientes con UAA presentó anticuerpos ANCA-p, 
en tanto que otra participante tuvo ANA. Además, 
3 mujeres presentaron resultados positivos ante la 
evaluación del HLA-B27. Por último, una paciente con 
epiescleritis sectorial fue tratada con diclofenac, con 
resultados favorables. 

 
Discusión

Los resultados obtenidos permiten indicar que la 
administración de zoledronato por vía intravenosa 
puede provocar efectos adversos oculares de 
tipo inflamatorio. El cuadro más frecuente fue la 
UAA. De acuerdo con lo antedicho, es importante 
que los pacientes conozcan el riesgo de efectos 
adversos oculares asociado con la administración de 
zoledronato por vía intravenosa con el fin de procurar 
la consulta inmediata con el especialista y prevenir 
secuelas a largo plazo. Es posible que el tiempo 
transcurrido entre la administración de bisfosfonatos 
y la aparición de efectos adversos oculares dependa 
de la vía de administración. En estudios anteriores, 
la administración por vía oral se asoció con la 
aparición de cuadros oculares luego de 42 a 45 días, 
aproximadamente. Dicho intervalo fue cercano a las 
72 horas ante la administración de la droga por vía 
intravenosa. Estos resultados coinciden con lo hallado 
en el presente estudio. 

Hasta el momento no se cuenta con información 
suficiente sobre el efecto de la repetición del 
tratamiento con zoledronato en pacientes que 
presentaron efectos adversos oculares con anterioridad. 
No obstante, se informaron casos correspondientes 
a personas con antecedente de UAA provocada por 
zoledronato que recibieron la droga por segunda vez 
y no presentaron cuadros oculares. De todos modos, 
la cantidad de información al respecto no permite 
obtener conclusiones definitivas. Es posible que los 
pacientes que presentaron UAA ante la administración 
de bisfosfonatos puedan recibir nuevamente dichas 
drogas siempre que se cuente con una evaluación 
oftalmológica apropiada. En cuanto al resto de los 
efectos adversos oculares asociados con el tratamiento 
con bisfosfonatos, la frecuencia fue baja y la 
información disponible es escasa. 

 
Conclusión

La incidencia de UAA observada ante la infusión 
de zoledronato fue del 1.1%. Es importante que 
los pacientes tratados con bisfosfonatos por vía 
intravenosa sean advertidos sobre la posibilidad de 
efectos adversos oculares con el fin de procurar la 
consulta oportuna con el especialista en oftalmología y 
evitar secuelas a largo plazo.

Información adicional en
www.siicsalud.com/dato/resiic.php/145909
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de la columna lumbar fue 0.05 g/cm2 menor en los 
sujetos en diálisis y 0.108 g/cm2 menor en los enfermos 
en prediálisis con fracturas. 

Cabe aclarar, señalan los expertos, que las 
investigaciones analizadas involucraron un número 
pequeño de casos y aun menos pacientes con fracturas. 
Además, en su mayor parte fueron estudios de 
observación y sólo uno, prospectivo.

Discusión
Los autores hallaron que la DMO fue menor en 

los pacientes en prediálisis y diálisis con fracturas 
en comparación con aquellos que no presentaron 
fracturas. Si bien la DMO en la cadera total no mostró 
diferencias según el estado de fractura en los pacientes 
en diálisis, este dato fue informado sólo en 2 estudios 
que incluyeron 73 fracturas, por lo que faltó poder 
estadístico para demostrar una asociación.

Los resultados fueron consistentes con el metanálisis 
realizado previamente por los autores, que mostró 
una asociación entre la DMO baja y las fracturas en 
hombres y mujeres con otras enfermedades crónicas y 
en personas, por otra parte, sanas. Se halló que, entre 
los sujetos con fracturas, la DMO fue baja tanto en el 
hueso cortical, medida en el tercio radial, como en el 
trabecular, evaluado en la columna vertebral lumbar, 
en comparación con los que no presentaron fracturas. 
Este hallazgo fue consistente con lo informado al utilizar 
imágenes de mayor resolución, como la tomografía 
computarizada periférica cuantificada de alta resolución 
(HRpQCT [high-resolution peripheral quantitated 
computed tomography]). Los estudios que utilizaron 
HRpQCT, en la prediálisis demostraron la disminución 
de los componentes óseos trabeculares y corticales, 
al igual que en los pacientes en diálisis, con fracturas. 
Ante la disminución de ambos componentes del hueso 
se planteó la posibilidad de que el hiperparatiroidismo 
no fuera el único factor que contribuye a la disminución 
de la masa ósea de los pacientes con ERC. En general, 
el hiperparatiroidismo provoca efectos catabólicos 
sobre los efectos anabólicos óseos corticales y en 
el hueso trabecular, pero los autores señalaron que 
en esas investigaciones no fue posible analizar más 
profundamente el papel de la hormona paratiroidea 
sobre el hueso debido a que no fueron evaluados los 
niveles de la hormona en el suero y a que se encontró 
una heterogeneidad estadística sustancial, tanto en 
la evaluación del hueso trabecular como en el del 
cortical. Estos hechos limitaron la posibilidad de extraer 
conclusiones sobre la capacidad de la DMO para 
discriminar el estado de fractura por sitio evaluado.

Los autores plantearon que los resultados de este 
metanálisis actualizado podrían sumarse al análisis 
prospectivo post hoc de algunas investigaciones 
sobre las fracturas osteoporóticas. En esos ensayos 
se informó que la DMO baja se asoció con fracturas, 
aumentó con el tratamiento y que el incremento de la 
DMO se relacionó con la disminución de la incidencia 
de fracturas.

En la única investigación prospectiva publicada 
en pacientes con ERC y relacionada con el tema en 

Metodología y resultados
Se llevó a cabo un metanálisis y una revisión 

sistemática de los estudios publicados que informaron 
sobre la asociación entre la DXA y las fracturas 
morfométricas vertebrales o fracturas no vertebrales en 
pacientes con ERC en etapa de prediálisis o de diálisis. 
Fueron identificadas 2 894 publicaciones potenciales, 
de las que se revisaron 292 en forma detallada, para 
finalmente incluir 13 en el estudio. Los datos se 
resumieron en formularios estandarizados ya probados 
previamente. Se consignó el número de participantes, 
las características como la edad, el peso, el índice de 
masa corporal, el sexo y, en el caso de las mujeres, 
la menopausia y la edad en la que ésta se presentó. 
También se establecieron la duración y la causa de la 
ERC, las características de la diálisis en los pacientes que 
recibían dicho tratamiento, el uso de calcio, vitamina 
D, quelantes del fósforo y bisfosfonatos. Otros datos 
considerados fueron la presencia de diabetes y las 
características de la medición de la DXA, incluidos la 
máquina utilizada y los sitios medidos. En los casos 
con fracturas, se resumieron los datos sobre las causas 
por las cuales se produjeron, los métodos utilizados 
para documentarlas (manifestación personal, informe 
radiológico o revisión de las radiografías), la localización 
y el número total de fracturas en el estudio. En los 
pacientes en la etapa 5D se registró la relación entre la 
aparición de la fractura y el inicio de la diálisis (previo o 
posterior).

La Newcastle-Ottawa Scale se utilizó para evaluar 
el riesgo de sesgo de los estudios. Esta herramienta 
se desarrolló específicamente para los estudios no 
aleatorizados, de cohortes y de casos y controles, para 
evaluar la selección del grupo de estudio, la posibilidad 
de comparación de los grupos y la exposición, en el 
caso de los estudios de casos y controles, o el resultado 
de interés, para los estudios de cohortes. Los trabajos 
analizados pudieron recibir, como máximo, 10 estrellas: 
5 para la selección del grupo de estudio, 2 para la 
posibilidad de comparación entre los grupos y 3 para el 
resultado.

Salvo una investigación, todos fueron estudios 
trasversales. En 3 casos se informó sobre la capacidad 
de la DXA para distinguir fracturas en la ERC en etapa 
de prediálisis. Los resultados se agruparon mediante 
un modelo de efectos aleatorios y se evaluó la 
heterogeneidad estadística.

En relación con los resultados obtenidos, se encontró 
una DMO significativamente menor en el cuello femoral, 
la columna lumbar, el tercio distal y el área ultradistal 
del radio en los sujetos con fracturas, en comparación 
con los que no las presentaron, independientemente de 
la condición de diálisis. Los autores señalaron que, por 
ejemplo, la DMO del cuello femoral fue de 0.06 g/cm2 
menor en los sujetos en diálisis y 0.102 g/cm2 menor en 
los pacientes en prediálisis con fracturas, en comparación 
con aquellos que no tuvieron este antecedente. La DMO 

Información adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,
conflictos de interés, etc.



19

Trabajos Distinguidos Osteoporosis y Osteopatías Médicas 17 (2015) 14-20

estableció como un factor de importancia para el 
metabolismo del calcio y los huesos. 

La forma activa de la vitamina D se une al receptor 
de la vitamina D (RVD) que, posteriormente, 
incrementa la transcripción de sus genes objetivo. 
Recientemente, los científicos descubrieron que la 1alfa 
hidroxilasa, la enzima que activa la vitamina D, está 
presente en la mayor parte de las células y los tejidos 
del cuerpo del ser humano, al igual que los RVD. A 
partir de ese descubrimiento se investigaron otros 
efectos de la vitamina, además de sus acciones sobre el 
metabolismo del calcio y la salud ósea. En la actualidad 
es sabido que existen numerosos sitios de unión para la 
vitamina D en el genoma humano.

El punto de corte adecuado para los niveles de 
vitamina D aún es discutido. Algunos expertos 
consideran que para los efectos óseos y extraóseos 
son necesarios niveles mayores de 75 nmol/l de 
25-hidroxivitamina D (25[OH]D), mientras que otros 
sostienen que los niveles de 50 nmol/l son suficientes. 

El síndrome metabólico (SM) se define por un 
conjunto de factores de riesgo para la enfermedad 
cardiovascular y la diabetes mellitus tipo 2 (DBT2). 
Si bien existen diferentes definiciones, éstas tienen 
varios criterios en común, como la presencia de 
obesidad central, dislipidemia con niveles elevados de 
triglicéridos y disminuidos de colesterol asociado con 
lipoproteínas de alta densidad (HDLc), hipertensión 
arterial e hiperglucemia. Las acciones metabólicas de la 
vitamina D fueron estudiadas en modelos con animales 
y en estudios in vitro, mientras que en los metanálisis 
realizados a partir de estudios epidemiológicos se 
confirmó la existencia de una relación inversa entre 
los niveles séricos de vitamina D y el SM. Los estudios 
realizados con poblaciones mayores de 65 años no 
tuvieron resultados concluyentes. Además, tampoco se 
identificó la población específica entre los ancianos que 
podrían beneficiarse al mejorar los niveles de vitamina 
D, ya fuera por el sexo, la presencia de obesidad o por 
alteraciones de la función renal. 

El objetivo de esta investigación fue evaluar si los 
niveles de vitamina D se asocian con el riesgo de SM 
en los ancianos. Además, los autores se propusieron 
evaluar la asociación del nivel de la vitamina D con 
los componentes individuales del SM para valorar si 
la asociación difiere según la edad, el sexo, el índice 
de masa corporal (IMC) y la función renal. También 
analizaron si alguna de esas asociaciones tenía                               
mayor fuerza que las restantes. La investigación   
estuvo incorporada al Rotterdam Study, una cohorte 
de base poblacional con adultos de mediana edad y 
mayores. 

 
Resultados

Los autores analizaron los datos de 3 240 personas 
con una mediana de edad de 71.2 años, que no tenían 
DBT2 al inicio de su participación en el estudio. Sólo el 
16% presentaba niveles adecuados de vitamina D, con 
concentraciones séricas iguales o mayores de 75 nmol/l 
de 25(OH)D. El 27% presentó niveles insuficientes, 
con niveles de 50 a 75 nmol/l de 25(OH)D en el 

estudio, fueron estudiados 462 sujetos con ERC en 
estadio 5D, que fueron controlados durante una 
mediana de 40 meses. Los investigadores informaron 
46 fracturas incidentales, en tanto que la DMO baja 
en la cadera total, el cuello femoral o el tercio radial 
predijo la presencia de fracturas.

Entre las limitaciones de esta investigación, los 
autores señalaron que, en general, el número de 
sujetos en los estudios fue pequeño, con pocas 
fracturas. Se encontró una heterogeneidad significativa 
en la columna lumbar, el tercio radial y el radio 
ultradistal, que limitó la capacidad de la investigación 
para concluir definitivamente que la DMO, en esos 
sitios, posibilitaba la distinción de una fractura. 
Ninguno de los estudios fue un ensayo aleatorizado y 
la mayor parte no informó o no realizó el ajuste para 
posibles factores asociados, tanto con la fractura como 
con la DMO. Además, como ya se señaló, sólo un 
estudio fue prospectivo.

 
Conclusión

Los investigadores concluyeron que la DMO fue 
baja en los pacientes con fracturas en tratamiento con 
diálisis y en etapa de prediálisis. Con estos resultados, 
junto con los hallazgos del estudio prospectivo reciente 
de la ERC y los análisis post hoc de los ensayos sobre 
fracturas, plantearon que la DMO podría ser útil 
para evaluar el riesgo de fracturas en enfermos con 
ERC, a diferencia de lo sugerido en las guías KDIGO. 
Finalmente, si bien los hallazgos parecen sugerir que la 
DMO fue útil para discriminar el estado de la fractura 
en los pacientes con ERC en prediálisis y en diálisis, 
para confirmar la asociación independiente de la 
DMO baja con las fracturas, utilizándola además como 
variable predictiva de fracturas en estos pacientes, son 
necesarias más investigaciones prospectivas, con mayor 
número de participantes.

Información adicional en
www.siicsalud.com/dato/resiic.php/145908

4 -    El Estado de la Vitamina D y el Síndrome 
Metabólico en las Personas Mayores: 
Rotterdam Study

Vitezova A, Zillikens MC, Kiefte-de Jong JC y colaboradores

Erasmus MCUniversity Medical Center, Rotterdam, Países Bajos

[Vitamin D Status and Metabolic Syndrome in the Elderly: The Rotterdam 
Study]

European Journal of Endocrinology 172(3):327-335, Mar 2015

En esta investigación se estudió la asociación entre los 
niveles de la vitamina D de los pacientes ancianos con 
el síndrome metabólico y sus componentes, como la 
glucemia, los triglicéridos, el colesterol asociado con 
lipoproteínas de alta densidad y la presión arterial.

La vitamina D fue descubierta a principios de 1900 
y significó el acceso a una cura largamente esperada 
para el raquitismo. A partir de ese momento se 
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aumento de la parathormona, que favorece el proceso 
de almacenamiento lipídico. En tercer lugar, la 25(OH)
D regula una enzima relacionada directamente con las 
lipoproteínas, la lipoproteína lipasa. En cuarto lugar, la 
forma activa de la vitamina actúa como un supresor del 
sistema renina-angiotensina (SRA). Se ha demostrado 
que la angiotensina II causa resistencia a la insulina, 
y la vitamina D, al inhibir el SRA, podría mejorar la 
sensibilidad a la insulina en forma indirecta. Además, 
la vitamina D contribuye a la secreción de insulina 
por parte de las células beta pancreáticas, mejora la 
sensibilidad a la insulina al estimular la expresión de 
los receptores a la insulina y está involucrada en la 
regulación del calcio iónico intracelular. 

 
Conclusiones y perspectivas

Las concentraciones séricas más elevadas de 
25(OH)D se asociaron con menor prevalencia de 
SM en los ancianos. Además, el nivel de vitamina 
D estuvo asociado con una menor prevalencia de 
dislipidemia, obesidad abdominal e hiperglucemia. 
Por otra parte, los niveles de vitamina D se asociaron 
con la obesidad abdominal en forma independiente 
de los componentes restantes del SM. Los efectos 
beneficiosos de la vitamina D podrían ser diferentes en 
magnitud para los distintos grupos de riesgo, ya que 
algunos efectos fueron más fuertes entre las mujeres. 

Los autores concluyen que los pacientes ancianos 
podrían beneficiarse con los niveles más elevados de 
25(OH)D, en particular las mujeres. Sin embargo, aún 
debe investigarse la relación eventual de causalidad 
entre los niveles de vitamina D y el SM, para lo cual es 
necesario diseñar e implementar estudios que evalúen 
suplementos.

 
Información adicional en
www.siicsalud.com/dato/resiic.php/145904

suero, mientras que el 57% mostró una deficiencia 
de vitamina D con concentraciones séricas menores 
de 50 nmol/l de 25(OH)D. Los pacientes con niveles 
adecuados de vitamina D fueron con mayor frecuencia 
los hombres más jóvenes de la cohorte en estudio. En 
el grupo que tenía un nivel vitamínico deficiente se 
encontró una prevalencia mayor de SM y, también, 
aumentó la probabilidad de que tuvieran la presión 
arterial elevada. 

No se encontraron diferencias en cuanto al promedio 
de la circunferencia de la cintura, los niveles de glucosa 
sérica, de HDLc ni del colesterol total con ninguno 
de los estratos de 25(OH)D sérica. Cada 10 nmol/l 
de aumento de 25(OH)D en el suero se asociaron 
significativamente con una menor prevalencia de SM 
(con odds ratio [OR] de 0.91; intervalo de confianza 
del 95% [IC 95%]: 0.88 a 0.94 en el modelo global o 
crudo y OR de 0.90; IC 95%: 0.87 a 0.93 en el  
modelo multivariado). Los niveles insuficientes y 
adecuados de vitamina D se asociaron con una 
prevalencia menor de SM, en comparación con el 
estado de deficiencia.

En relación con los componentes individuales 
del síndrome, el nivel de la vitamina D se asoció 
significativamente con la prevalencia más baja de 
valores más elevados de la circunferencia de la cintura, 
reducidos de HDLc y altos de glucemia en ayunas. 
También se encontró una asociación entre el nivel 
de vitamina D y la prevalencia de la presión arterial 
elevada. Sin embargo, esos hallazgos dejaron de ser 
significativos cuando se evaluaron los puntos de corte. 
Por otra parte, se encontró que la circunferencia de 
la cintura estuvo asociada significativamente con 
los niveles séricos de 25(OH)D, independientemente 
de los otros componentes del SM, mientras que no 
se encontró otra asociación independiente para los 
componentes restantes del SM después del ajuste. 
Luego de realizar un ajuste adicional por el IMC, las 
concentraciones vitamínicas más altas aún estuvieron 
asociadas significativamente con la menor probabilidad 
de presentar SM. La circunferencia de la cintura estuvo 
asociada significativamente con el nivel sérico de la 
25(OH)D sólo cuando fue evaluada de forma continua. 
La modificación del efecto fue significativa para el 
sexo. En las mujeres, las mayores concentraciones 
de 25(OH)D se asociaron significativamente con una 
prevalencia más baja de triglicéridos elevados, mientras 
que la prevalencia menor de SM estuvo asociada 
significativamente con mayores niveles  
séricos de 25(OH)D en hombres y en mujeres, aunque 
los resultados fueron más fuertes para las mujeres. 

 
Posibles mecanismos de acción

La asociación entre los niveles de vitamina D y el SM 
podría explicarse por diferentes mecanismos. En primer 
lugar, la vitamina D tiene influencia en la formación de 
las partículas de HDLc. En segundo término, la  
25(OH)D sérica inhibe la diferenciación de los 
adipocitos y, así, podría actuar sobre la aparición de 
obesidad. Además, la deficiencia de la vitamina causa el 
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5 -    Relación entre el Ejercicio, la Osteocalcina 
no Carboxilada y la Sensibilidad a la 
Insulina en Hombres Obesos

Levinger I, Jerums G, Seeman E y colaboradores

Journal of Bone and Mineral Research 29(12):2571-2576,  
Dic 2014

La práctica de ejercicio es importante tanto para la 
prevención como para el tratamiento de la diabetes 
mellitus tipo 2 (DBT2), ya que una sola sesión de 
ejercicio incrementa la sensibilidad a la insulina hasta 
horas después de finalizada. El incremento de la 
sensibilidad a la insulina se produce en el músculo 
esquelético, el sitio principal para la distribución de la 
glucosa. La tasa de distribución de la glucosa aumenta 
durante el ejercicio y después de su realización, incluso 
en las personas con mayor índice de masa corporal 
(IMC) y control glucémico inadecuado, pero se 
desconocen los factores involucrados en el incremento 
en la sensibilidad a la insulina después del ejercicio. 

Diversos estudios recientes señalan el esqueleto 
como un órgano endocrino que participa en la 
homeostasis de la glucosa. La osteocalcina es un 
producto específico de los osteoblastos que se secreta 
en la matriz extracelular ósea y en la circulación general 
y refleja la remodelación ósea. En modelos con ratones, 
la forma no carboxilada de la osteocalcina estimuló 
la proliferación de las células beta y la secreción de 
insulina. De hecho, los ratones con deficiencia de 
osteocalcina no carboxilada son obesos, intolerantes 
a la glucosa y tienen características de DBT2. En los 
seres humanos se documentó que la osteocalcina y 
la osteocalcina no carboxilada se correlacionaron con 
la sensibilidad a la insulina, la glucemia en ayunas, 
la masa grasa y la fuerza muscular, en tanto que, en 
los varones de mediana edad, los niveles séricos de 
osteocalcina no carboxilada se asociaron con mejoría 
en la tolerancia a la glucosa por incremento en la 
función de las células beta. En los hombres obsesos 
se observó que el ejercicio agudo incrementó las 
concentraciones de osteocalcina no carboxilada, 
con la consiguiente reducción en los niveles séricos 
de glucosa. Se desconoce si los incrementos en las 
concentraciones de osteocalcina no carboxilada se 
relacionan con mejoría en la sensibilidad a la insulina 
corporal total luego del ejercicio o si predicen los 
cambios en las vías de señalización de la insulina en el 
músculo esquelético, como las de las proteínas AKT y 
AS160. 

El objetivo de la presente investigación fue 
determinar si la sensibilidad a la insulina después del 
ejercicio en los hombres obesos se vincula con los 
niveles circulantes de osteocalcina no carboxilada. 

Participaron en el estudio 11 hombres obesos no 
diabéticos (IMC de 33.1 ± 1.4 kg/m2) de mediana 
edad (58.1 ± 2.2 años; intervalo: 40 a 70 años). Se 
tomaron las medidas antropométricas, la presión 

arterial, se evaluó la capacidad aeróbica (consumo de 
oxígeno máximo) y la glucemia en ayunas. Además, los 
participantes completaron 2 sesiones de la prueba de 
pinzamiento euglucémico-hiperinsulinémico de  
2 horas, en reposo y después de una sesión de ejercicio 
agudo de 60 minutos. Durante las 2 sesiones de la 
prueba de pinzamiento euglucémico-hiperinsulinémico 
se obtuvieron 5 biopsias musculares; específicamente, 
se consiguieron 2 biopsias musculares durante el reposo 
(antes del pinzamiento euglucémico-hiperinsulinémico 
y después de éste) y las 3 restantes durante la sesión 
de ejercicio (a nivel basal y antes y después del 
pinzamiento euglucémico-hiperinsulinémico). Luego de 
una noche de ayuno se tomaron muestras de sangre 
para determinar los niveles de triglicéridos, lipoproteínas 
de alta densidad, glucemia, hemoglobina glucosilada 
e insulina. El consumo de oxígeno aeróbico máximo 
se evaluó durante una prueba de ejercicio limitada 
por los síntomas. Los niveles séricos de osteocalcina 
total y de osteocalcina no carboxilada se midieron por 
inmunoensayo automatizado. Se analizaron las proteínas 
de señalización de la insulina en el músculo esquelético 
AKT y AS160, en su forma total y fosforilada.

Las modificaciones antes y después del ejercicio se 
analizaron con la prueba de la t pareada. Se aplicaron 
modelos de regresión multilineales para determinar la 
asociación de los niveles de osteocalcina no carboxilada 
con la sensibilidad a la insulina. Todos los datos se 
informaron como media ± error estándar de la media y 
la significación estadística se estableció con un valor de 
p de 0.05 o menos.

La edad promedio de los participantes fue de  
58.1 ± 2.2 años y el IMC promedio, de 33.1 ± 1.4 kg/m2. 
 Los niveles de glucemia, insulina, osteocalcina total y 
osteocalcina no carboxilada fueron similares al inicio, 
entre el reposo y la sesión de ejercicio. En el modelo 
de regresión multilineal, la osteocalcina no carboxilada 
y el IMC, pero no la edad o el ejercicio aeróbico, se 
asociaron con la sensibilidad a la insulina en reposo.

El ejercicio incrementó los niveles circulantes de 
osteocalcina no carboxilada y el índice osteocalcina no 
carboxilada/osteocalcina, pero no los de la osteocalcina 
total. La glucemia disminuyó durante los 60 minutos 
posteriores al ejercicio, sin modificaciones en los niveles 
de insulina sérica. La tasa de infusión de la glucosa 
necesaria para mantener los niveles de glucemia en  
5 mmol/l y la tasa de infusión de glucosa por unidad de 
insulina, ambas medidas de sensibilidad a la insulina, 
fueron mayores 3 horas después del ejercicio, en 
comparación con el reposo.

No se produjeron cambios significativos en 
las proteínas AKT y AS160 totales después de la 
realización de la prueba de pinzamiento euglucémico-
hiperinsulinémico en reposo, después del ejercicio solo 

Informes seleccionados        Novedades seleccionadas
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y después del ejercicio y la prueba de pinzamiento 
euglucémico-hiperinsulinémico. En el período de 
reposo, los valores de AKT fosforilada, la forma activa 
de la AKT, no cambiaron significativamente con la 
insulina, aunque después del ejercicio y de la prueba 
de pinzamiento euglucémico-hiperinsulinémico 
aumentaron significativamente en comparación con 
el ejercicio solo o fuera de éste (prueba de pinzamiento 
euglucémico-hiperinsulinémico en reposo). Los niveles 
de AS160 fosforilada fueron superiores después del 
ejercicio y después del ejercicio y de la prueba de 
pinzamiento euglucémico-hiperinsulinémico en reposo 
en comparación con los valores basales.

En el modelo de regresión multilineal, las 
concentraciones de osteocalcina no carboxilada después 
del ejercicio, el IMC y la edad se asociaron con la 
sensibilidad a la insulina después de la actividad física, 
pero no el ejercicio aeróbico. Además, los niveles basales 
de osteocalcina no carboxilada, la edad y el IMC se 
asociaron con la sensibilidad a la insulina después del 
ejercicio. El porcentaje de cambio en las concentraciones 
de osteocalcina no carboxilada antes y después del 
ejercicio no se asoció con el porcentaje de cambio 
en la sensibilidad a la insulina corporal total después                                                                                         
de la actividad física. El IMC, la edad y el ejercicio 
aeróbico tampoco se relacionaron con las modificaciones 
en la sensibilidad a la insulina antes del ejercicio y 
después de éste. Las concentraciones de osteocalcina 
no carboxilada después del ejercicio se asociaron con 
el cambio en los valores de AKT fosforilada luego de la 
actividad física y la prueba de pinzamiento euglucémico-
hiperinsulinémico.

Comentan los autores que los resultados de su  
estudio demostraron que el ejercicio agudo de alta 
intensidad aumenta los niveles de osteocalcina no 
carboxilada y mejora la sensibilidad a la insulina después 
de la actividad física. La osteocalcina no carboxilada 
se asoció con la sensibilidad a la insulina en reposo 
y después del ejercicio. De hecho, la sensibilidad a 
la insulina, en reposo y después del ejercicio agudo 
se asoció con las concentraciones circulantes de 
osteocalcina no carboxilada en los hombres obesos. 

En ratones, se demostró que el esqueleto participa               
en el metabolismo de la glucosa mediante mecanismos 
que involucran la osteocalcina no carboxilada. Los datos 
provenientes de seres humanos avalan los resultados 
con los animales, pero la mayoría fueron transversales. 
El ejercicio agudo aumenta la sensibilidad corporal 
total a la insulina y el control glucémico y se utiliza 
para evaluar la contribución del esqueleto a los efectos 
de sensibilización a la insulina del ejercicio. En una 
investigación previa, los autores documentaron que 
el ejercicio aeróbico agudo en los hombres obesos, si 
bien incrementó las concentraciones de osteocalcina 
y osteocalcina no carboxilada, los aumentos en esta 
última sólo se relacionaron con la mejoría en el control 
glucémico luego del ejercicio. En este estudio, no se 
observó el incremento en los niveles de osteocalcina 
total con el ejercicio aeróbico, lo cual posiblemente esté 
relacionado con la intensidad del ejercicio o su duración, 
que fue mayor en el ensayo previo. No obstante, la 

sensibilidad a la insulina mejoró en ausencia de cambios 
en las concentraciones de osteocalcina total, lo cual 
indica que la forma no carboxilada de la osteocalcina,                                     
y no la fracción carboxilada, es la responsable del papel 
metabólico en los seres humanos, al igual que en los 
ratones.

Si bien cada vez hay más pruebas de que la 
osteocalcina no carboxilada se relaciona con el control 
glucémico en los seres humanos, todavía no se 
determinó la causalidad. Actualmente, se desconoce si 
la osteocalcina no carboxilada ejerce un efecto directo o 
indirecto en los efectos de sensibilidad a la insulina del 
ejercicio. Los datos de la presente investigación indican 
que los niveles séricos de osteocalcina no carboxilada 
después del ejercicio se asociaron con modificaciones 
en la proteína AKT fosforilada luego del ejercicio y la 
prueba de pinzamiento euglucémico-hiperinsulinémico, 
y es posible que los efectos sensibilizadores a la insulina 
de la osteocalcina no carboxilada, directos o indirectos, 
se deban a la activación de las proteínas AKT y AS160 
en sus formas fosforiladas. Tomados en conjunto, los 
datos provenientes de los estudios con ratones y seres 
humanos señalan que la osteocalcina no carboxilada 
puede estar parcialmente involucrada en la sensibilidad 
a la insulina.

En conclusión, el ejercicio agudo de alta intensidad 
incrementó los niveles de osteocalcina no carboxilada 
y mejoró la sensibilidad a la insulina después del 
ejercicio en los hombres obesos. La sensibilidad a la 
insulina en reposo y después del ejercicio se asoció 
con las concentraciones circulantes de osteocalcina 
no carboxilada. Resta determinar si la osteocalcina no 
carboxilada ejerce un efecto directo sobre la sensibilidad 
a la insulina en el músculo esquelético después del 
ejercicio.

Información adicional en
www.siicsalud.com/dato/resiic.php/145903

6 -    El Sedentarismo y la Sarcopenia  
en los Ancianos

Gianoudis J, Bailey CA, Daly RM

Osteoporosis International 26(2):571-579, Feb 2015

El comportamiento sedentario se define por la 
realización de actividades (como mirar la televisión 
sentado) que no incrementan sustancialmente el 
gasto de energía por encima de los niveles de reposo 
(menos de 1.5 unidades equivalentes metabólicas). 
Los períodos prolongados de sedentarismo se 
han asociado con una cantidad de trastornos 
cardiometabólicos, como la obesidad, la resistencia a 
la insulina, el síndrome metabólico, la diabetes mellitus 
tipo 2, la enfermedad cardiovascular y la mortalidad 
general, en forma independiente de los niveles de 
actividad física. Aún no se conocen los mecanismos 
por los cuales el comportamiento sedentario tiene 
efectos nocivos sobre ciertos aspectos de la salud. 
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Información adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,
conflictos de interés, etc.

Para el diagnóstico de sarcopenia se tomó la 
definición de un grupo de trabajo de referencia, 
el European Working Group on Sarcopenia. El 
tiempo total transcurrido frente al televisor en los 7 
días previos y el tiempo en posición sentada en el 
mismo período se determinaron con un cuestionario 
autoaplicado, previamente validado. Se registraron 
los datos de actividad física, de ingesta calórica, de 
antecedentes de tabaquismo, de enfermedades 
y de fármacos administrados.

Para el análisis estadístico se comprobó la 
distribución normal de los datos, a los que se realizó 
una transformación logarítmica antes de analizarlos. 
Se realizaron pruebas de correlación simple y pruebas 
de regresión múltiple para evaluar la relación entre 
el comportamiento sedentario y los parámetros 
musculares. Se calcularon los odds ratio (OR) y los 
intervalos de confianza del 95% (IC 95%) para el 
riesgo de presentar sarcopenia.

El estudio fue aprobado por el comité de ética de 
investigación de Melbourne y los participantes firmaron 
un consentimiento informado. 

La edad promedio de los participantes fue de  
67.5 años; el 74% eran mujeres, el 43% tenía 
sobrepeso y el 28% presentaba obesidad. El 16% se 
consideró sarcopénico y el 70% informó la presencia 
de al menos una enfermedad crónica (enfermedad 
cardiovascular, diabetes tipo 2, artrosis, artritis 
reumatoidea e hipertensión arterial). El tiempo 
promedio diario en posición sentada fue de 6.1 horas 
(intervalo: 1.4-10.1) y el tiempo promedio en posición 
sentada frente al televisor fue de 2.7 horas (intervalo: 
0-7). El 36% de la cohorte informó que su trabajo era 
predominantemente sedentario.

La edad avanzada se asoció significativamente con 
una peor función muscular (p < 0.001), con menor 
fuerza muscular (p < 0.001), con menor potencia 
muscular funcional (p < 0.001) y con menor masa 
magra total (p < 0.05). No se encontraron asociaciones 
significativas entre la edad y el IMC, con la masa grasa 
total o con la masa muscular apendicular.

El tiempo de actividad física de recreación de 
intensidad moderada a vigorosa fue inversamente 
proporcional al tiempo total en posición sentada, a la 
masa grasa corporal total y a la potencia para subir 
una escalera, pero no se relacionó con la masa magra 
corporal total, con la fuerza muscular o con la función 
muscular.

El análisis de regresión multivariada mostró que el 
tiempo diario ante el televisor se asoció positivamente 
con el IMC (p < 0.001) y con la masa grasa total 
(p < 0.001); este efecto se mantuvo después de 
eliminar variables potenciales de confusión. Cuando 
la masa grasa corporal total se incorporó como 
una covariable, el tiempo ante el televisor se asoció 

Se ha propuesto la hipótesis de que la reducción del 
gasto energético y la falta de estimulación contráctil 
muscular, debidas al sedentarismo prolongado, llevan 
a la supresión de la actividad de la lipoproteína lipasa, 
que interviene en la captación de los triglicéridos, en 
la producción del colesterol asociado con lipoproteínas 
de alta densidad, en la reducción de la secreción de 
insulina, en la captación alterada de la glucosa por el 
músculo esquelético y en el aumento de las citoquinas 
proinflamatorias. 

Una pregunta aún sin respuesta es si el 
comportamiento sedentario afecta en forma adversa 
la salud musculoesquelética y el desempeño funcional 
muscular en adultos mayores y en ancianos. Está 
bien establecido que la edad avanzada se asocia con 
una pérdida marcada de la masa muscular, de la 
fuerza muscular y de la función muscular, englobadas 
bajo el término sarcopenia. La sarcopenia se asocia 
con el incremento en el riesgo de caídas, mayor 
discapacidad, pérdida de la independencia y aumento 
de la mortalidad. Se han involucrado múltiples factores 
interrelacionados en la aparición de la sarcopenia y en 
su progresión, como la inactividad física, la nutrición 
inadecuada, la reducción del nivel de los esteroides 
sexuales circulantes, la reducción de los factores de 
crecimiento, la reducción de la 25-hidroxivitamina D y el 
aumento de las citoquinas proinflamatorias circulantes.

Aún no se sabe con certeza si el comportamiento 
sedentario contribuye en forma independiente a la 
sarcopenia. El objetivo de este estudio fue investigar la 
influencia del sedentarismo (medido mediante tiempo 
diario ante el televisor, del tiempo total en posición 
sentada y de la fragmentación del sedentarismo) sobre 
la masa muscular, la fuerza muscular, el desempeño 
funcional y el riesgo de sarcopenia en ancianos no 
internados de Australia. 

Se trató de un estudio transversal, que incluyó 162 
hombres y mujeres mayores de 60 años, que vivían 
en forma independiente en un medio urbano. Para 
ser incluidos, los participantes debían tener un índice 
de masa corporal (IMC) < 40 kg/m2 y un valor bajo de 
densidad mineral ósea (puntaje T -1.0 a < 2.5 
desviaciones estándar en la columna lumbar, el cuello 
femoral o la cadera); los participantes no debían 
tener antecedentes de fracturas en los 6 meses 
previos, no debían haber participado en programas de 
entrenamiento físico intenso en los 3 meses previos, 
no debían ser fumadores, ni tomar medicamentos o 
presentar enfermedades que alteren el metabolismo 
óseo o que aumenten el riesgo de fracturas; en el caso 
de las mujeres, no debían estar en tratamiento de 
reemplazo hormonal. Las mediciones antropométricas 
y la composición corporal se realizaron con técnicas 
estandarizadas. El sobrepeso se definió por un IMC 
entre 25 kg/m2 y 30 kg/m2 y la obesidad, con un 
valor de IMC > 30 kg/m2. La masa corporal magra 
y la masa corporal grasa se determinaron mediante 
absorciometría de rayos X. La fuerza muscular, la 
función muscular y el equilibrio dinámico se midieron 
mediante pruebas estandarizadas.
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Se ha informado que la pérdida muscular asociada 
con el envejecimiento está relacionada con el 
depósito de grasa visceral, mediado por las citoquinas 
inflamatorias, que a la vez ejercen un efecto catabólico 
sobre el músculo. El aumento de la adiposidad, 
asociado con mayor tiempo de sedentarismo, 
puede activar el proceso inflamatorio que, a su vez, 
contribuye a la pérdida muscular.

Los autores señalan que entre las fortalezas del 
estudio se destaca el hecho de que se realizaron 
mediciones objetivas de la masa, la fuerza y la función 
muscular, que se utilizaron criterios estandarizados 
para el diagnóstico de sarcopenia, que se emplearon 
diferentes medidas para estimar el comportamiento 
sedentario y que se llevaron a cabo numerosos ajustes 
de variables de confusión.

En conclusión, los hallazgos de este estudio indican 
que los niveles crecientes del tiempo diario en posición 
sentada –especialmente, el sedentarismo frente al 
televisor– se asocian con el aumento en el riesgo de 
sarcopenia, independientemente del nivel de actividad 
física y de otros factores potenciales de confusión.

Información adicional en
www.siicsalud.com/dato/resiic.php/145907

7 -    Influencia de la Calidad Muscular 
y la Obesidad en la Funcionalidad de           
los Miembros Inferiores en Ancianas

Straight CR, Brady AO, Evans EM

Maturitas 80(1):95-99, Ene 2015

En los EE.UU., en 2012, la población de adultos 
mayores de 65 años superaba los 43 millones de 
personas, de las cuales más de la mitad son mujeres, 
Asimismo, en 2011, la expectativa de vida para las 
mujeres de 65 años era de 20.4 años. Esta población 
de mujeres mayores es especialmente susceptible al 
deterioro funcional físico, ya que, en relación con los 
hombres, ellas tienen menores niveles de actividad 
física, mayor grado de obesidad, menos masa magra 
y menor calidad muscular. Actualmente, existe gran 
interés en la investigación de los factores modificables 
con impacto sobre la función física, como el ejercicio, 
la calidad muscular y la composición corporal.

En el presente estudio, los autores propusieron 
que la calidad muscular podría ser el factor predictor 
independiente más significativo de la funcionalidad 
física de los miembros inferiores (FFMI) en mujeres 
ancianas, para lo cual diseñaron un protocolo que 
evaluó las contribuciones relativas de la actividad física, 
la adiposidad, la masa magra y la calidad muscular a la 
funcionalidad de los miembros inferiores.

El estudio se efectuó sobre una población 
seleccionada entre mujeres residentes en la 
comunidad, mayores de 65 años (n = 96, edad: 
73.9 ± 5.6 años). Se establecieron como criterios 
de exclusión, las enfermedades cardiovasculares, 

inversamente con la masa magra corporal total  
(p = 0.05) y con la masa magra en el muslo (p < 0.01). 
No se encontraron asociaciones significativas entre el 
comportamiento sedentario y la fuerza muscular. El 
agregado de la ingesta calórica diaria como covariable 
no modificó los resultados. 

El análisis de regresión logística mostró que el  
tiempo diario total en posición sentada se asoció 
con mayor riesgo de sarcopenia; por cada hora de 
incremento del tiempo diario en posición sentada se 
verificó un 33% de incremento del riesgo de  
sarcopenia (OR: 1.33; IC 95%: 1.05 a 1.68), 
independientemente de la presencia de factores                  
de confusión. 

El hallazgo principal de este estudio transversal 
realizado con adultos mayores de 60 años, no 
internados, señaló que por cada hora de  
incremento del tiempo diario en posición sentada 
se verificó un 33% de aumento del riesgo de 
sarcopenia, definida por la disminución de la masa 
muscular esquelética de los miembros, combinada 
con fuerza muscular reducida o con deterioro en la 
marcha. El examen minucioso de la asociación entre 
el comportamiento sedentario y cada uno de los 
componentes estudiados reveló que el incremento 
del tiempo diario sentado frente a la televisión se 
asoció con menor masa magra corporal total y menor 
masa magra en las extremidades inferiores, después 
de ajustar el análisis por la presencia de factores de 
confusión y por la masa grasa corporal total. No hubo 
asociación entre el tiempo diario en posición sentada 
y otras variables de composición corporal, fuerza 
muscular, potencia muscular, función muscular o 
sarcopenia. 

La sarcopenia se ha convertido en un problema de 
salud pública, debido, en parte, a la mayor cantidad 
de población que envejece y, por otro lado, a un 
estilo de vida sedentario, que se ha asociado con un 
espectro de enfermedades crónicas, que incluyen la 
osteoporosis, las caídas y las fracturas y que pueden 
conducir a discapacidad, pérdida de la independencia 
y disminución de la calidad de vida. Si bien algunas 
investigaciones previas habían demostrado que la 
inactividad física y los períodos prolongados de reposo 
en el lecho se asocian con sarcopenia, este estudio es, 
de acuerdo con sus autores, el primero que demostró 
que el comportamiento sedentario, especialmente 
el aumento del tiempo diario en posición sentada, 
incrementa el riesgo de evolución a sarcopenia, con 
independencia de la actividad física. Si bien es difícil 
explicar por qué razón es el tiempo en posición sentada 
frente al televisor y no el tiempo total sentado el que 
resulta más nocivo, una hipótesis posible es que en las 
horas frente al televisor se consumen alimentos ricos en 
grasas saturadas. 

Información adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,
conflictos de interés, etc.
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Los resultados mostraron que tanto la edad  
(r = -0.41, p < 0.01) y las comorbilidades (r = -0.29,  
p < 0.01) se correlacionaron en forma significativa con 
el puntaje Z de FFMI. La calidad muscular (intervalo de  
r = -0.62 a 0.59, p < 0.01 para todos) y la actividad 
física de intensidad moderada (intervalo de r = -0.27 a 
0.35, p < 0.01 para todos) mostraron las asociaciones 
más firmes de manera coincidente con las medidas de 
FFMI. Se observó que la adiposidad relativa se relacionó 
con el desempeño en la caminata de 6 minutos  
(r = -0.28, p < 0.01) y la prueba de sentarse y 
levantarse de la silla en 30 segundos (r = -0.35,  
p < 0.01), pero no con la prueba de levantarse y 
caminar 8 pies ( r = 0.20, p > 0.05). El índice CM/MCT 
también se relacionó con todos los parámetros 
individuales de FFMI (intervalo de r = -0.59 a -0.56,  
p < 0.01 para todos).

En los análisis de regresión se observó que el factor 
predictivo independiente más significativo del puntaje Z 
de FFMI fue la calidad muscular, ya que contribuyó con 
el 24% de las variaciones de FFMI, luego de efectuar 
ajustes por edad, comorbilidades, actividad física y 
adiposidad relativa. Este último parámetro también fue 
un factor de predicción independiente del puntaje Z de 
FFMI, que explica el 17% de las variaciones, luego de 
considerar las covariables. La actividad física moderada 
apareció como un factor de predicción independiente 
del puntaje Z de FFMI en los análisis iniciales, pero 
al incluirla en el modelo de regresión ajustado por 
edad y comorbilidades, su contribución dejó de ser 
significativa.

En el presente estudio, los autores señalaron como 
hallazgos principales que la calidad muscular es el 
factor de predicción independiente más significativo de 
FFMI, y que la adiposidad relativa se asocia en forma 
independiente con la función física, mientras que esto 
no ocurre con la masa magra libre de mineral. Por lo 
tanto, la calidad muscular y la adiposidad relativa serían 
dos objetivos importantes para diseñar intervenciones 
para mantener la FFMI en mujeres ancianas.

Dado que la probabilidad de limitaciones físicas 
aumenta notablemente con la edad, es fundamental 
identificar los factores que se asocian con la función 
física y la contribución relativa de cada uno de ellos. 
En esta investigación se observó que la calidad 
muscular fue el factor más significativo para predecir 
la FFMI, en concordancia con hallazgos de estudios 
previos. Sin embargo, en el presente trabajo se 
demostró que la medida de la calidad del músculo, 
estimada por la potencia muscular, es fundamental 
para la FFMI e independiente de la actividad física y 
el grado de obesidad. En investigaciones previas se 
había informado sobre una asociación entre potencia 
muscular y función física, evaluadas por la velocidad 
de la marcha o la capacidad de subir escaleras, pero 
no se examinó su importancia en el contexto de la 
composición corporal total. Los autores expresan que 
es posible que una baja calidad muscular no genere 
limitaciones físicas importantes en personas con 
peso normal y buen estado de salud; no obstante, 
si la calidad muscular es desproporcionadamente 

metabólicas, musculares y esqueléticas no controladas, 
al igual que los trastornos psicológicos que puedan 
afectar la medición de los parámetros evaluados. 
Se recolectó información sobre comorbilidades por 
medio de un cuestionario, que incluía enfermedades 
cardiovasculares, afecciones pulmonares, artritis, 
diabetes, osteoporosis, hipertensión arterial, 
enfermedad vascular periférica y otras afecciones 
(apneas del sueño, cáncer y epilepsia). Todas las 
participantes brindaron su consentimiento informado 
por escrito y el estudio contó con la aprobación 
institucional correspondiente. Se efectuaron 
mediciones de peso y talla y se evaluó la composición 
tisular corporal total y regional (adiposidad relativa y 
masa magra) por medio de absorciometría de rayos X 
de energía dual (DXA).

La potencia y la calidad muscular fueron evaluadas 
por la potencia de extensión del miembro inferior, 
con el aparato de Nottingham para medir la fuerza 
del músculo extensor de la pierna (Nottingham power 
rig). Esta técnica requiere varias acciones articulares, 
que incluyen la extensión de la cadera, la flexión de 
la rodilla y de la planta del pie. El índice de calidad 
muscular (W/kg) se construyó al relacionar la potencia 
de extensión de la pierna (W) con la masa magra 
libre de mineral (kg); asimismo, se calculó un índice 
de calidad muscular en relación con la masa corporal  
total, para examinar la relación entre la capacidad  
de trasladar el peso corporal (calidad muscular [CM])  
y el peso a mover (masa corporal total [MCT],  
CM/MCT).

Para la valoración de la actividad física se utilizó 
el cuestionario Community Health Activities Model 
Program for Seniors (CHAMPS). El gasto calórico total 
semanal con actividad física de intensidad moderada 
se utilizó como criterio principal de valoración. El 
cuestionario CHAMPS ha sido considerado una 
herramienta válida y confiable para evaluar la 
actividad física en ancianos. Se utilizaron varias 
pruebas funcionales para valorar la FFMI (caminata 
de 6 minutos, prueba de levantarse y caminar 8 pies 
[2.44 m] [8-foot up-and-go test], prueba de sentarse 
y levantarse de una silla en 30 segundos [30-s chair 
test]) y con los resultados se construyó una medida 
compuesta de FFMI con el fin de aportar un índice 
general de ésta.

El análisis estadístico se realizó con el programa 
SPSS para Windows, versión 22.0. Para examinar 
asociaciones entre los parámetros de actividad 
física, composición corporal y calidad muscular con 
la FFMI se efectuaron correlaciones de Pearson. Se 
realizaron análisis de regresión jerárquica por edad 
y comorbilidades para determinar las contribuciones 
independientes de las variables evaluadas con el 
Z-score de FFMI. Asimismo, sobre la base de estudios 
previos, se efectuaron estimaciones de potencia 
estadística con el fin de identificar asociaciones entre 
calidad muscular y FFMI (r = 0.45). Los datos fueron 
expresados en promedios ± desviaciones estándar 
(DE), y se estableció un valor de p < 0.05 como 
estadísticamente significativo.
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baja en relación con la carga (masa corporal), como 
en presencia de sobrepeso u obesidad, puede 
aparecer deterioro de la función física. El hallazgo 
de asociaciones significativas entre la masa corporal 
total y los parámetros de FFMI avalan estos conceptos 
y brindan un fundamento clínico para sostener que 
las mujeres mayores, especialmente aquellas con 
sobrepeso u obesidad, pueden obtener beneficios 
funcionales a partir de intervenciones que mejoren la 
potencia muscular de los miembros inferiores, como el 
entrenamiento de resistencia.

Los autores expresan que los resultados obtenidos 
confirmaron informes previos que señalan que la 
adiposidad tiene una asociación más sustancial con 
la FFMI que la masa magra. La masa grasa representa 
la carga que debe trasladar el adulto mayor durante 
las tareas básicas cotidianas, como el subir escaleras 
o levantarse de una silla, por lo que su exceso puede 
comprometer la funcionalidad física, probablemente 
por alterar los patrones de marcha, de forma tal 
que el uso de la energía mecánica al caminar se 
vuelve ineficiente. Asimismo, se observa que los 
efectos adversos de la obesidad sobre las funciones 
físicas parecen estar exacerbados en las mujeres, en 
comparación con los hombres, por lo cual se necesita 
implementar las estrategias de control del peso 
corporal en ancianas.

Aunque en este trabajo no se evaluaron aspectos 
neurológicos, los autores consideran que la falta 
de relación entre la masa magra y la FFMI podría 
explicarse, en parte, por cambios neurológicos 
subyacentes al envejecimiento muscular. A modo de 
ejemplo, se menciona que el envejecimiento conduce 
a la pérdida de unidades motoras, lo que en teoría 
podría explicar la disminución de potencia y fuerza 
muscular, aun sin cambios apreciables en la masa 
muscular. Se requieren investigaciones adicionales 
para determinar si ciertos mecanismos neurológicos, 
como la activación neuromuscular, ejercen influencia 
en la relación entre FFMI y masa magra en las mujeres 
mayores.

En este estudio no se observó una relación 
independiente entre la actividad física moderada 
y la FFMI; sin embargo, numerosos informes 
previos indicaron que la actividad física tiene un 
impacto positivo sobre las limitaciones funcionales, 
probablemente por efecto de la disminución de 
adiposidad en relación con la masa magra. A pesar 
de esto, la información epidemiológica señala que 
la realización de actividad física moderada, durante 
20 a 30 minutos diarios, se asocia con mejor FFMI en 
los ancianos que la practican frente a los que no lo 
hacen. Son necesarios nuevos estudios que evalúen 
rigurosamente las interacciones entre actividad física, 
composición corporal, calidad del músculo y función 
física en ancianas. Los resultados del presente estudio 
mostraron que la calidad muscular es el factor de 

contribución más significativo en la FFMI de mujeres 
mayores, aunque la adiposidad relativa es también 
un factor de predicción significativo. Los hallazgos 
sugieren que las estrategias destinadas a mejorar la 
calidad muscular y disminuir la adiposidad en ancianas 
podrían tener consecuencias funcionales importantes. 
En investigaciones futuras habrá que establecer el 
impacto de los cambios concomitantes en la calidad 
muscular y la composición corporal, como los que 
se producen ante el ejercicio combinado con la 
disminución de peso por dieta, y evaluar sus efectos 
sobre la FFMI en ancianas.

Información adicional en
www.siicsalud.com/dato/resiic.php/145980
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Por cada artículo extenso de Trabajos Distinguidos se formula una pregunta, con cuatro opciones de respuesta. La correcta, que surge de la lectura 
atenta del respectivo trabajo, se indica en el sector Respuestas correctas, acompañada de su correspondiente fundamento escrito por el especialista 
que elaboró la pregunta.

TD Nº Enunciado Seleccione sus opciones

1

¿Cuáles de los siguientes son efectos de 
los fármacos agonistas selectivos beta 
adrenérgicos y beta antagonistas no 
selectivos sobre los marcadores de recambio 
óseo?

A) La terbutalina y el propranolol aumentan los niveles de CTx y osteocalcina.
B) Los marcadores CTx, P1NP y osteocalcina disminuyen por efecto de estos fármacos.
C) El tratamiento con propranolol y terbutalina produce variaciones no significativas en los niveles 
de marcadores de recambio óseo.
D) Hay un aumento significativo de los marcadores de resorción ósea.

2

¿Cuál es el efecto adverso ocular más 
frecuente ante la infusión de zoledronato?

A) Uveítis anterior aguda.
B) Escleritis.
C) Enfermedad inflamatoria orbitaria.
D) Glaucoma.

3

En los pacientes con enfermedad renal 
crónica y fracturas, ¿cuál es la localización 
más frecuente de la disminución de la 
densidad mineral ósea?

A) Tercio distal del radio.
B) Cuello femoral.
C) Vértebras lumbares y radio ultradistal.
D) Todas las respuestas son correctas.

4

¿Qué enzima es necesaria para la activación 
de la vitamina D?

A) La 1alfa hidroxilasa.
B) La 25alfa hidroxilasa.
C) La 24beta hidroxilasa.
D) La 1alfa transcriptasa.

Autoevaluaciones de lectura
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TD NºRespuestaFundamentoOpción

1

El tratamiento con propranolol y 
terbutalina se relaciona con variaciones no 
significativas en los niveles de marcadores 
de recambio óseo.

Si bien existen algunas variaciones en las concentraciones de osteocalcina, P1NP y CTx en 
los sujetos tratados con agentes agonistas y antagonistas beta adrenérgicos, éstas no son 
significativas y no permiten avalar el uso de estos fármacos para influir sobre el metabolismo 
del hueso.

C

2

Uveítis anterior aguda.El zoledronato puede provocar efectos adversos oculares. El más frecuente es la uveítis 
anterior aguda.

A

3

Todas las respuestas son correctas.En los pacientes con enfermedad renal crónica con fracturas, la densidad mineral ósea 
fue significativamente menor en el cuello femoral, la columna lumbar, el tercio distal 
y el área ultradistal del radio, en comparación con los que no presentaron fracturas, 
independientemente si encontraban en diálisis o no.

D

4

La 1alfa hidroxilasa.La enzima 1alfa hidroxilasa es necesaria para la activación de la vitamina D.

A

Respuestas correctas
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