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CL1. Esquema secuencial para el tratamiento de la osteoporosis idiopatica en mujeres premeno-
pausicas. Reporte de un caso

Mastaglia S

Laboratorio de Osteoporosis y Enfermedades Metabdlicas Oseas. Hospital de Clinicas, Universidad de
Buenos Aires. Instituto de Inmunologia, Genética y Metabolismo (INIGEM) CONICET-UBA.

La osteoporosis idiopatica (Ol) afecta a individuos jévenes, sanos, con funcion gonadal intacta y sin cau-
sas secundarias para pérdida o fragilidad 6sea. La Ol puede estar asociada a fracturas osteoporéticas mayo-
res, tales como vertebrales o de cadera. Objetivo: evaluar la eficacia y seguridad del tratamiento secuencial en
una mujer premenopausica con diagnostico de Ol. Caso clinico: mujer de 33 afios derivada por el Servicio de
Ginecologia para evaluacion del metabolismo mineral y 6seo. A los 28 afios, la paciente presentd una fractura
por fragilidad 6sea de cadera derecha. La paciente refirié haber tenido su menarca a la edad de 9 afios, ciclos
regulares (estradiol: 39,3 pg/ml y hormona foliculo estimulante: 8,4 mIU/l). Al momento de la consulta mostraba
una densidad mineral 6sea (DMO, Hologic Discovery Wi) en columna lumbar (CL): 0,720 g/cm?, Z-score: -3,2
y fémur izquierdo total (FIT): 0,536 g/cm?, Z-score: -3,3. No se identificaron causas secundarias para osteopo-
rosis, por lo que se realizo el diagnostico de Ol. La paciente recibio tratamiento secuencial: teriparatida (PTH1-
34%; Forteo; Eli Lilly&Co., Indianapolis, IN, USA) y denosumab 60 mg s.c. (Prolia®; Amgen Inc., California, CA,
USA), ambos tratamientos por dos afios, asociados a un aporte de calcio por dieta de 1000 mg/dia y vitamina
D, 100000 Ul cada 2 meses. Resultados: al final del tratamiento secuencial se observo un incremento en la
DMO de CL 19% (minimo cambio significativo [LSC del inglés least significant change]: 2,2%) y del 16% en
FIT (LSC: 3,0%). Conclusion: el tratamiento secuencial se asocié con un importante incremento de la DMO en
CL y FIT. Ambos medicamentos fueron bien tolerados, no habiéndose registrado eventos adversos. Futuros
estudios son necesarios para determinar la efectividad y seguridad del tratamiento secuencial en mujeres pre-
menopausicas con Ol. Hasta entonces, este debe ser utilizado con cautela en el tratamiento de la Ol.

CL2. El alendronato modula la proliferacion y diferenciacion de células progenitoras de pulpa dental
Fernandez JM, Gangoiti MV, Cortizo AM, Molinuevo MS
Laboratorio de Investigaciones en Osteopatias y Metabolismo Mineral (LIOMM)-Dpto. de Cs. Bioldgicas,
Fac.de Cs. Exactas, UNLP-CICPBA, La Plata, Argentina.

El alendronato, un bifosfonato (BP) que contiene nitrodgeno, es uno de los mas utilizados en el
tratamiento antiosteoporético y actua previniendo la prenilacién de proteinas pequefias de sefalizacién
GTPasas. Se ha demostrado que las GTPasas son importantes durante la maduracion de los odonto-
blastos, ya que regulan la expresién de dentinsialoproteina. Las células progenitoras de la pulpa dental
(CPPD) se pueden obtener facilmente a partir de la pulpa dental a través del crecimiento del explante a
partir de dientes deciduos o permanentes. Los estudios in vivo han demostrado que el BP puede adhe-
rirse a la dentina, lo que induce la inhibicion de la dentinogénesis. Sin embargo, existen pocos estudios
que investiguen el efecto directo de BP en células similares a las de los odontoblastos o derivadas de
pulpa dental. En el presente trabajo investigamos el efecto del alendronato sobre la proliferacion y la
plasticidad de las CPPD. Se aislaron CPPD de la pulpa dental de los incisivos inferiores de ratas adultas,
se cultivaron en DMEM-SFB 10% vy se caracterizaron en funcion de su plasticidad, utilizando medios de
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diferenciacion adecuados en presencia o en ausencia de diferentes concentraciones de alendronato.
Investigamos el efecto del alendronato en la proliferacion celular (ensayo cristal violeta) incubando las
CPPD durante 48 h con concentraciones crecientes (10 a 10-* M) de alendronato. El alendronato indujo
un efecto bifasico en las CPPD, estimulando a 107 M (130+3% respecto del control p<0,05) mientras
inhibio la proliferacion celular entre 10 My 10* M significativamente. En consecuencia, todos los expe-
rimentos siguientes se realizaron con alendronato 107 M. Primero, evaluamos el efecto del alendronato
en la diferenciacion osteo/odontoblastica incubando CPPD en un medio osteogénico durante tres se-
manas en presencia y ausencia (control) de alendronato. En condiciones control, las CPPD incremen-
taron la actividad de la fosfatasa alcalina, el colageno tipo | y la deposicidon de minerales en funcion del
tiempo. Este efecto fue incrementado por la adicion de alendronato, el cual estimulé significativamente
la actividad de la FAL (después de 14 y 21 dias), la produccion de colageno tipo | (después de 7 a 21
dias) y la mineralizacion de la matriz (después de 21 dias). Ademas, se indujo la diferenciacién hacia
el linaje adipogénico en presencia de 107 M alendronato y en su ausencia. En condiciones control, las
CPPD mostraron tincion positiva con Oil Red O, luego de 10 dias de cultivo en medio adipogénico, asi
como también un aumento de los triglicéridos acumulados en el citoplasma; este efecto fue prevenido
parcialmente con la adicion de alendronato al medio de diferenciacion y produjo una inhibicién del 60%
con respecto al control (p<0,1). Ademas, vimos que la adicion de alendronato al medio miogénico previ-
no significativamente la diferenciacion después de 10 dias, inhibiendo un 50% (p<0,01) los valores de la
actividad de la creatinfosfoquinasa, un marcador reconocido para los miocitos. Por lo tanto, concluimos
que el 1077 M alendronato estimula la proliferacion de las CPPD, mientras que concentraciones mayores
causan un efecto inhibitorio sobre este parametro. Ademas, estimula significativamente la diferencia-
cién osteogeénica al tiempo que inhibe los fenotipos adipogénicos y miogénicos.

CL3. Hipopara-red. Experiencia argentina con 322 pacientes con hipoparatiroidismo

Zanchetta MB,! Robbiani D, Oliveri B,? Giacoia E,® Frigeri A,* Kallsbrum S,° Salerni H,° Pérez B,° Lucas S,®
Diaz A,® Pieroni L,* Arce Lange MA,* Tormo S, Kitaigrodsky AV,” Galich AM?

1. IDIM. Universidad del Salvador. 2. Mautalen, Salud e Investigacion. 3. Servicio de Endocrinologia y
Metabolismo Hospital Posadas. 4. Unidad de Endocrinologia Hospital Dr. T. Alvarez. 5. Servicio de Endo-
crinologia Hospital Carlos G Durand. 6. Seccion Osteopatias Médicas, Division Endocrinologia Hospital de
Clinicas JSM-UBA. 7. Hospital Italiano. Buenos Aires, Argentina.

El hipoparatiroidismo es una enfermedad rara, caracterizada por hipocalcemia y valores de PTH au-
sentes o deficientes. Nuestro objetivo es describir las caracteristicas clinicas y terapéuticas en un grupo
de pacientes con hipoparatiroidismo de 6 centros con experiencia en osteologia en Buenos Aires, Argen-
tina. De manera secundaria, identificar los pacientes que cumplen con los criterios de las guias interna-
cionales para el nuevo tratamiento con hormona paratiroidea recombinante. Metodologia: estudio retros-
pectivo observacional que incluyé pacientes con diagnéstico de hipoparatiroidismo de mas de 6 meses
de evolucion. Se consignaron datos demograficos, etioldgicos, clinicos, bioquimicos y densitométricos.
Resultados: 322 pacientes fueron incluidos; la edad media fue 55,2+16,8 afios, 85,7% eran mujeres. La
edad media al diagnéstico fue 43,8+16,8 afios y el tiempo medio de seguimiento 4,9+5,1 afos. El 90%
eran posquirurgicos (50,3% cancer de tiroides, 41% patologia tiroidea benigna, 6,1% patologia paratiroi-
deay 2,3% cancer de cuello). Los no quirurgicos incluyeron 5 pacientes con sindrome de Di George, 9 au-
toinmunes y 16 idiopaticos. Un 25,7 % tenia historia de hipocalcemia con necesidad de internacion, 4,6%
tenian antecedentes de fractura por fragilidad (mufeca, cadera, hUmero, vértebra y tibia) y 4,3% historia
de convulsiones. Solo 41,9% tenian realizada ecografia renal y 15,5% presentaban hallazgos positivos
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(litiasis y nefrocalcinosis). El 54% tenia realizada calciuria de 24 horas y 56,3% hipercalciuria confirmada.
Un 38,9% de los pacientes con imagen cerebral realizada presentaba calcificaciones de los ganglios de
la base pero solo 18% la habia realizado. Sesenta y dos (22,4%) de los pacientes presentaban un clea-
rance menor de 60 ml/min. La dosis diaria media de calcio era 2019+1426 mg y calcitriol 0,498+0,279 pg.
La calcemia media: 8,4+0,8 mg/dl y fosfatemia: 4,7+0,9 mg/dl. Finalmente, 38,8% cumplian los criterios
para rhPTH (1-84), principalmente porque sus requerimientos de calcio excedian los 2,5 g/dia. Discusion:
presentamos el primer trabajo que reline datos sobre el manejo de pacientes con hipoparatiroidismo en
la Argentina. El manejo bioquimico general era adecuado, aunque un porcentaje importante de pacientes
requeria dosis elevadas de calcio para lograrlo. Encontramos que el screening de complicaciones (renales
y de calcificaciones extraesqueléticas) era insuficiente. Conocer nuestro manejo actual es el primer paso
para mejorar nuestro manejo médico en el futuro.

CL4. La incorporacion de alginato a un hidrogel de poliHEMA-EGDMA mejora su capacidad osteo-
inductora y su potencial de aplicacion en ingenieria de tejido 6seo

Torres ML," Oberti TG,?Fernandez JM'

1. Laboratorio de Investigaciones en Osteopatias y Metabolismo Mineral, Facultad de Cs. Exactas, UNLP.
2. Instituto de Investigaciones Fisicoquimicas Tedricas y Aplicadas (INIFTA), Facultad de Cs. Exactas,
UNLP, CONICET.

La ingenieria de tejido 6seo es una ciencia interdisciplinaria, que toma conceptos de ciencias como
ingenieria de materiales, medicina, bioquimica, farmacia y quimica, entre otros, para crear matrices o
scaffolds que, una vez implantados en el sitio dafiado, sirvan para regenerar el hueso. En este trabajo
mostramos el efecto que produce la incorporacion de alginato de sodio (NAlg, Aldrich) en una red polimé-
rica formada por poli 2-hidroxietiimetacrilato (HEMA, Aldrich) entrecruzado con etilenglicol dimetilacrilato
(EGDMA, Aldrich) en la capacidad osteogénica de células progenitoras de medula 6sea. El HEMA se agre-
g6 por goteo a la solucién acuosa de NAlg (Alg-poliHEMA/EGDMA) o agua, para el caso sin alginato (poli-
HEMA/EGDMA) con agitacién en una relacion 1:1. Una vez obtenida una solucion homogénea, se agregd
el EDGMA y el AIBN (iniciador de polimerizacion), hasta disolucion total. La solucién obtenida se inyectd
dentro del sistema de reaccion, el cual esta compuesto por dos vidrios y un marco de teflén de 1 mm de
espesor. La reaccion se llevd a cabo a 60 °C durante una hora en estufa. Transcurrido este tiempo, el ma-
terial fue separado del sistema de reaccién y lavado con agua destilada a reflujo durante dos dias y secado
hasta peso constante. Células progenitoras de medula 6ésea (CPMO) se obtuvieron a partir de lavados
del canal diafisario medular de fémures de ratas machos jévenes de la cepa WKAH/Hok, mantenidas en
medio DMEM con 10% suero fetal bovino (SFB) a 37 °C en atmosfera humidificada con 5% CO, y 95%
aire. Una vez obtenidos los scaffolds, sobre ellos de sembraron las CPMO en medio osteogénico (DMEM
con10% SFB suplementado con beta glicerol fosfato y acido ascorbico) y, luego de 14 dias, se evaluaron
marcadores de diferenciacién osteoblasticos: actividad de fosfatasa alcalina (mediante la desfosforilacion
de sustrato p-nitrofenilfosfato) normalizados frente a proteinas totales y la expresion de los genes de la
enzima fosfatasa alcalina (FAL), de la proteina colageno tipo 1 (COL1) y el factor de transcripcion RUNX-2,
mediante PCR, todos normalizados frente a beta actina. La incorporacion de alginato a la red 3D poliHEMA/
EGDMA no produjo cambios en la actividad de la enzima FAL ni en la expresion de su gen; sin embar-
go, siprodujo un aumento (* p<0,05) en la expresién del marcador RUNX-2 en las células crecidas sobre
Alg-poliHEMA/EGDMA (170+13%) respecto a poliHEMA/EGDMA (100+27%). De igual manera sucedio al
evaluar la expresion del gen COL1. La expresion de este marcador aumenté (** p<0,01) significativamen-
te en aquellas CPMO crecidas y diferenciadas luego de 14 dias sobre Alg-poliHEMA/EGDMA (136+6%)
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respecto de las crecidas sobre poliHEMA/EGDMA (100+5%). De esta forma, la incorporacion de alginato
a la mezcla de reaccion ha mejorado la capacidad osteogénica de las células CPMO crecidas sobre ellas.
Si bien, se necesita realizar estudios adicionales, este nuevo material puede ser candidato para utilizarse
como scaffold en ingenieria de tejido 6seo.

CLS5. Distribucién de las fracturas prevalentes e incidentes en el ensayo clinico VERO de teriparati-
da versus risedronato

Geusens P,' Kendler DL,? Fahrleitner-Pammer A, Lépez-Romero P*Marin F* Florez S (presentador no
autor)®

1. Centro Médico de la Universidad de Maastricht, Paises Bajos; 2. Universidad de Columbia Britanica,
Canadd; 3. Universidad Médica de Graz, Austria; 4. Centro de Investigacion Lilly de Europa, Espana; 5. Eli
Lilly Interamerica Inc, Colombia.

Los estudios poblacionales indican una distribucion bimodal de las fracturas vertebrales (VFx) en
las uniones toracica media y toracolumbar. Describimos la distribucion de las fracturas vertebrales pre-
valentes y las nuevas fracturas vertebrales incidentes a 12 y 24 meses de acuerdo con la localizacion y la
severidad en el estudio VERO. Métodos: se aleatorizaron 1360 mujeres posmenopausicas con al menos
dos VFx moderadas (SQ2) o una severa (SQ3) y un T-score en DMO < -1,5, a recibir teriparatida SC diaria
(TPTD, 20 pg) o risedronato oral semanal (RIS, 35 mg) en un estudio a 2 afos. Una nueva VFx fue definida
como una pérdida de altura del cuerpo vertebral de al menos 20% (y 4 mm) de una vértebra que no estaba
fracturada al inicio y confirmada por un incremento de 1 o mas grados de severidad de acuerdo con la es-
cala SQ. Resultados: al inicio, las VFx estaban localizadas preferiblemente en L1, T12, L2, T11 y T8 (38,5,
37,4, 25,3, 23,5y 23,1% de los pacientes, respectivamente). Quinientos veinticuatro (3,0%) de todos los
cuerpos vertebrales fracturados tenian fracturas en L1. Se reportaron 126 nuevas VFx o empeoradas (35
TPTD; 91 RIS) en 100 pacientes a 24 meses. Los cuerpos vertebrales mas frecuentemente fracturados:
T12 (1,6% pacientes) seguidos por L1y T11 (ambos 1,3%), T9 (1,2%) y T8 (1,1%). La frecuencia de VFx
incidentes fue menor en todos los niveles con TPTD. Conclusién: los resultados confirman que las VFx
ocurren mas frecuentemente en las regiones toracica media y toracolumbar. Las VFx leves (SQ1), proba-
blemente estan representadas insuficientemente. La TPTD es mas efectiva en reducir la incidencia de las
VFx méas comunes (T12, L1) que el RIS. Este trabajo fue presentado en EULAR (European League Against
Rheumatism) 2019.

CL6. Calcificacion vascular en un modelo de diabetes mellitus tipo 1 experimental: beneficio del
tratamiento con naringina

Rivoira MA," Rauschemberger MB,2 Rodriguez VA," Massheimer VL,2 Tolosa de Talamoni NG'

1. Bioquimica y Biologia Molecular, Facultad de Medicina, INICSA (UNC-CONICET); 2. INIBIOSUR, CONI-
CET-UNS, Bahia Blanca, Argentina.

La diabetes mellitus tipo 1 (DM) se asocia con una mayor prevalencia de enfermedad vascular ate-
rosclerotica y mortalidad. En los pacientes con DM, la calcificacion vascular (CV) es un predictor indepen-
diente de mortalidad cardiovascular. La implementacion de estrategias terapéuticas dirigidas a atenuar
la progresion a enfermedad cardiovascular en estos pacientes se torna imprescindible. Naringina (NAR)
es una flavanona que esta presente en el pomelo, naranja, tomate, etc. y tiene propiedades antilipidicas,
antioxidantes y antiapoptéticas. Varios estudios sugieren que el suplemento con NAR es beneficioso para
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el tratamiento de la DM, pero no se ha investigado su efecto sobre la CV. El objetivo de este trabajo fue
evaluar si NAR podria atenuar la CV en ratas Wistar machos adultas con DM. Se utilizaron tres grupos de
animales: 1) controles (C), 2) ratas diabéticas tratadas con 60 mg de estreptozotocina/kg de peso corporal
(STZ), 3) ratas STZ tratadas con NAR (40 mg/kg de peso corporal) (STZ+NAR). Después de 30 dias de
tratamiento, las ratas se pesaron, se extrajo sangre por puncion cardiaca, se sacrificaron y se extrajeron
las aortas. En cultivo de células endoteliales (CE) de dichas aortas se cuantifico el contenido de NO*, indi-
cador de salud vascular, por el método de Griess. Se empled ANOVA/Bonferroni para analisis estadistico.
La produccion de NO* se redujo en las ratas STZ, efecto que fue bloqueado por NAR (C: 213,40+33,30;
STZ: 143,69+19,88%; STZ+NAR: 184,66+11,99; * p<0,01 vs. C y STZ+NAR). En las CE aisladas de aortas
controles, la estrona y la genisteina estimularon la sintesis de NO®, mientras que en las CE de aortas de
ratas STZ no se observo el efecto de dichas hormonas. Sin embargo, la NAR restauré la capacidad esti-
mulatoria de estrona y genisteina. Las aortas aisladas de todos los grupos experimentales se expusieron
a un medio procalcificante que contenia glicerofosfato durante 7 dias; luego las aortas se descalcificaron
y el calcio liberado se cuantifico por espectrofotometria. El contenido de calcio de las aortas de ratas STZ
fue 74% mas alto (p<0,01) que el de las ratas C. El tratamiento con NAR redujo la incorporacion de calcio
a valores cercanos a los valores del control. Estos datos se confirmaron mediante la tincién con nitrato
de plata. Las aortas de ratas STZ mostraron multiples sitios de calcificacion, efecto que fue abolido por
el tratamiento con NAR. Todos los datos sugieren que NAR podria prevenir el dafio de la morfologia y la
funcionalidad vascular en la DM.

CL7. Efectos a largo plazo del tratamiento con metformina y sindrome metabélico inducido por
fructosa sobre la microarquitectura y biomecanica ésea

Wanionok NE," Aguirre JI,2 Molinuevo MS,' Fernandez JM,' Cortizo AM," Castillo EJ,? Jiron JM,? Sedlinsky
C,' Schurman L, McCarthy AD'

1. Laboratorio de Investigaciones en Osteopatias y Metabolismo Mineral, Fac. Cs. Exactas, UNLP, La Plata,
Argentina. 2. Department of Physiological Sciences, University of Florida, Gainesville, USA.

El control del sindrome metabdlico (SM) frecuentemente incluye un tratamiento con farmacos
insulino-sensibilizantes como la metformina (MET). Recientemente hemos encontrado que el SM expe-
rimental disminuye a largo plazo el potencial osteogénico de las células progenitoras de médula 6sea
(CPMO), lo cual puede ser prevenido por un cotratamiento con MET. Sin embargo, también observamos
que un tratamiento prolongado con MET en ausencia de SM induce alteraciones en el potencial osteo-
génico de las CPMO, y modula su expresion génica con un incremento en la relacion RANKL/OPG. El
objetivo del presente trabajo fue evaluar los efectos a largo plazo del SM experimental y un tratamiento
con MET, sobre la microarquitectura y biomecanica 6sea. Se usaron 46 ratas Wistar machos jovenes
divididas en 5 grupos (n= 8-10): B (basal, sacrificados al inicio del experimento), C (control, solo agua
de bebida), M (100 mg/kg/dia de MET en el agua de bebida), F (20% de fructosa en el agua de bebida) y
FM (fructosa+MET). Los tratamientos se continuaron por 3 meses, luego de lo cual se tomaron muestras
de sangre antes del sacrificio de los animales. Adicionalmente, a todos los animales se les realizé doble
marca con fluorocromo 4 y 10 dias preeutanasia. Se disecaron: a) 2da. vértebra lumbar y tibia izquierda
para histomorfometria estatica (volumen de hueso trabecular relativo; area, espesor y espaciado trabe-
cular; recuento de osteoblastos, osteoclastos y superficie erosionada), histomorfometria dinamica (su-
perficie de mineralizacion relativa; tasa de aposicion de mineral; tasa de formacion 6sea relativa) y pQCT
(CMO cortical y trabecular, DMO cortical y trabecular, espesor cortical, circunferencia del endostio,
circunferencia del periostio) y b) fémur derecho para estudios biomecanicos (rigidez; mdédulo elastico;
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flexién, carga y trabajo a ruptura; momento de inercia). Luego de 3 meses de tratamiento se observé un
incremento en la glucemia y trigliceridemia en el grupo F (vs. C) compatible con el desarrollo de SM, que
fue prevenido por el tratamiento con MET (grupo FM). Al comparar los parametros 6seos de los grupos
F y C, no se encontraron entre ellos diferencias significativas para ninguno de los huesos evaluados.
Sin embargo, todos los animales tratados con MET (grupos M y FM) mostraron alteraciones en la tibia
respecto del grupo C, observandose: a) una disminucion significativa en el volumen de hueso trabecu-
lar relativo (para My FM: 80% y 84% de C, p<0,05), en el area trabecular (81% y 82% de C, p<0,05),
en el espesor de trabéculas (86% y 87% de C, p<0,05), en el CMO total (89% y 90% de C, p<0,05) y
trabecular (52% y 50% de C, p<0,001) y en la DMO trabecular (58% y 57% de C, p<0,01) y b) un au-
mento significativo del espaciado trabecular (122% y 121% de C, p<0,05) y de la superficie trabecular
erosionada (128% y 140% de C, p<0,01). Los estudios de histomorfometria dinamica (tibias y vértebras
L2) y biomecanicos (fémur) no arrojaron diferencias significativas para ninguno de los cinco grupos ex-
perimentales. Este modelo de ratas con SM inducido por fructosa no induce alteraciones biomecanicas
6seas a largo plazo, ni cambios detectables por histomorfometria estatica o dinamica. Sin embargo, un
tratamiento prolongado con MET (en presencia de SM o en su ausencia) se asocia con alteraciones en
la microarquitectura del hueso esponjoso apendicular (posiblemente secundario a un incremento en la
resorcion trabecular) que no parecen afectar su comportamiento biomecanico.

CL8. Hipofosfatemia crénica: una forma rara de presentacion en pediatria

Arregocés C, Brenzoni L," Zanchetta MB,? Nufiez S,?> Mollerach AM,® Rozenfeld P* Faccio F,° Fleurquin M,®
Cassinelli H'

1. Centro de Investigaciones Endocrinoldgicas Dr. César Bergada, Division de Endocrinologia Hospital
de Nifios Ricardo Gutiérrez. 2. IDIM, Catedra de Osteologia Universidad del Salvador. 3. Servicio de En-
docrinologia y Medicina Nuclear, Hospital Italiano de Buenos Aires. 4. lIFP-Fac. de Cs. Exactas-UNLP-
CONICET, La Plata. 5. Dto. Imagenes San Geronimo, Pcia. de Santa Fe.

La osteomalacia inducida por tumor (TIO) es una entidad paraneoplasica rara, causada por tu-
mores que secretan el factor de crecimiento de fibroblastos 23 (FGF23), que resulta en pérdida renal
de fosfato generando hipofosfatemia cronica, alteracion del metabolismo de la vitamina D y raqui-
tismo u osteomalacia. TIO se ha descripto principalmente en adultos con tumores mesenquimales
pequefos, pero su incidencia en pediatria es muy poco frecuente. La localizacion de los tumores
responsables puede ser bastante dificil, ya que la gran mayoria son muy pequenos y pueden estar en
cualquier parte del cuerpo. Por ende, el retraso en el diagndstico de TIO es comun en la practica cli-
nica. Presentamos un caso de TIO en una nifia que comienza a los 9 afos con dolores osteoarticula-
res, impotencia funcional progresiva, debilidad muscular e hipotonia marcada a predominio proximal,
retraso de crecimiento y deformaciones de sus extremidades, con hallazgos radiograficos tipicos de
raquitismo. El laboratorio mostré hipofosfatemia marcada: P 2,0 mg/dl (VN: 4-6,5), FAL elevada: 592
U/L (VN: 50-300), funcion renal normal, creat. plasmatica 0,38 mg/dl (VN: 0,5-1,0), 250H vitamina D
normal: 24 ng/dl (VN: >20), PTH normal: 54 pg/ml (VN: hasta 70), beta cross laps elevados: 1903 pg/ml
(VN: 144-1202), FGF-23 aumentado: 282,19 mg/dl (VN: hasta 134), RTP disminuida 85% (VN: 90+5).
DMO por DXA de cuerpo total menos la cabeza (Lunar) muestra un Z-score de -4,2. Se efectua tomo-
grafia computarizada periférica de alta resolucién (Xtreme CT) para evaluar microarquitectura 6sea de
radio/tibia, que muestra una severa alteracion de microestructura, a predominio trabecular. Se inter-
preta como raquitismo hipofosfatémico, y se comienza tratamiento con sales de fosfato y calcitriol,
que no produce una mejoria del cuadro clinico. Con sospecha de cuadro de TIO, luego de 4 afios se
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efectia PET/CT corporal total: sin evidencia de lesiones con hipermetabolismo que sugieran patolo-
gia oncoldgica. Seis meses después se decide revalorar dicho estudio y se encuentra lesion captante
de tercio proximal de tibia. Para confirmar dicho hallazgo se efectua una RMN de dicha zona donde se
informa lesién que se ubica en la regidn posterior de la metéfisis y epifisis tibial; los hallazgos podrian
estar en relacion con tumor secretor de FGF23, dados los antecedentes y analitica del paciente. Este
caso ilustra la aparicidon de este raro sindrome paraneoplasico en nifilos y adolescentes, y se suma a
nuestro conocimiento sobre las manifestaciones y evolucion clinica, radiolédgica, y los hallazgos pato-
l6gicos asociados con el TIO en pediatria.

CL9. ¢Es la sarcopenia un factor de riesgo para la ruptura del manguito rotador?
Atala NA, Bongiovanni SL, Galich AM, Rossi LA, Tanoira I, Bruchmann MG, Ranalletta M
Hospital Italiano de Buenos Aires.

La sarcopenia se define como la pérdida de masa y fuerza muscular en contexto del envejeci-
miento. Su prevalencia puede alcanzar hasta el 24% en la poblacion mayor de 65 afios. Actualmente
se considera un factor de riesgo independiente para caidas y fracturas, discapacidad, complicaciones
posoperatorias y mortalidad. Se ha demostrado que el desarrollo de rupturas del manguito rotador esta
influenciado por enfermedades sistémicas como la diabetes mellitus, hipercolesterolemia, hipotiroidis-
mo y osteoporosis. Por lo tanto, es posible que el desarrollo de estas lesiones pueda tener, también,
una relacién con la presencia de sarcopenia. A nuestro entender, actualmente hay escasa informacién
disponible sobre esta posible correlacion y, dado que la prevalencia de sarcopenia y patologia del
manguito rotador es tan alta en la poblacién general, creemos que es necesario definir los riesgos y las
asociaciones relacionadas con ellos. Este estudio tuvo como objetivo evaluar la prevalencia de sarcope-
nia en pacientes con ruptura del manguito rotador y sin ella para determinar si se puede considerar un
factor de riesgo para esta afeccion. Material y métodos: estudio prospectivo de casos y controles. Entre
mayo de 2017 y mayo de 2018 se evaluaron 106 pacientes que se dividieron en dos grupos. El grupo 1
(casos) incluyé 53 pacientes consecutivos con rupturas sintomaticas cronicas del manguito rotador de
espesor completo (edad media, 72+5 afos) y el grupo 2 (controles) incluyé a 53 pacientes de la misma
edad y sexo (edad media, 71+6 afos). El indice de sarcopenia se evalué mediante tres criterios: masa
musculo-esquelética, fuerza muscular y velocidad de la marcha. La patologia del manguito rotador se
evalud con resonancia magnética nuclear en todos los pacientes. Resultados: no se encontraron dife-
rencias significativas en los datos basales y factores demograficos entre ambos grupos, a excepcién
del habito de fumar (p=0,02). La prevalencia de sarcopenia no presenté diferencias significativas entre
los grupos, asi como tampoco lo hizo la velocidad de marcha, fuerza muscular ni el indice de masa
musculo-esquelética (p= 0,15, 0,99 y 0,9, respectivamente). Discusion: hasta la fecha, solo un estudio
publicado investigd la correlacién entre sarcopenia y el desarrollo de rupturas del manguito rotador.
Chung y col. concluyeron que el grado de sarcopenia es mas grave en pacientes con rupturas crénicas
sintomaticas del manguito rotador. Este estudio presenta varias limitaciones que afectan la interpre-
tacion de dichos resultados. En nuestro estudio no se encontré una asociacién entre sarcopenia y la
presencia de rupturas del manguito rotador al comparar una poblacién de la misma edad y sexo. Por lo
tanto creemos que la correlacién entre estas dos patologias no se ha demostrado aun y sigue siendo
solo una teoria. Conclusioén: la prevalencia de sarcopenia en pacientes con ruptura del manguito rotador
fue similar en comparacion con una poblacién de control apareada por edad y sexo. Por lo tanto, con
estos resultados, no podemos considerar la sarcopenia como un factor de riesgo independiente para el
desarrollo de rupturas del manguito rotador.
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CL10. Evaluacién de asimetrias en densidad mineral 6sea (DMO), contenido mineral 6seo (CMO) y
masa magra como consecuencia de la dominancia por lateralidad fisiolégica

Brance ML, Di Gregorio S,? Del Rio Barquero L?

1. Reumatologia y Enfermedades Oseas. Rosario. 2. Cetir/Ascires, Barcelona, Espana.

Introduccién: las diferencias de DMO, CMO y masa magra (MM) consecutivas a dominancia por late-
ralidad entre las extremidades aln no estan bien establecidas en sujetos sanos. Objetivo: evaluar las asime-
trias de la DMO, la CMO y la MM entre los miembros superiores € inferiores en sujetos sanos para establecer
valores de corte como criterio diagndstico de asimetria patologica. Metodologia: se incluyeron mediciones
DXA de cuerpo entero de 857 sujetos sanos >20 afios, medidas con Lunar iDXA®. Variables analizadas: DMO
(g/cm?), CMO (g) y MM (g) en ambas extremidades superiores (EESS) e inferiores (EEIl). Se categorizé a la
poblacion por sexo y edad (décadas D20, D30, D40, D50, D60, D70-80) y dominancia (no dominante -ND- y
dominante -D-). Los resultados se expresaron como porcentaje (%) de diferencia media entre regiones do-
minantes y no dominantes. Se realiz6 t-test para establecer diferencias significativas (p<0,05). Resultados:
en mujeres en miembros superiores el ADMO fue de 3,72% (ND DMO: 0,621 vs. D: 0,645, p<0,0001); ACMO:
5,33% (ND 128 vs. D: 135, p<0,0001). En miembros inferiores, el ADMO: 0,47%, (ND DMO: 1,051 vs. D:
1,056, p<0,0001); ACMO: 0,77% (ND: 363 vs. D: 366, p<0,0001). En extremidades superiores en hombres,
el ADMO fue de 3,52% (ND: 0,777 vs. D: 0,806, p<0,0001); ACMO: 4,65%, ND 204 vs. D: 215, p<0,0001).
En miembros inferiores, el ADMO fue de 0,22% (ND DMO: 1,302 vs. D: 1,305, p=ns); ACMO: 0,45% (ND
DMO: 548 vs. D: 549, p=ns). Se hallaron diferencias en ambos miembros superiores en todas las décadas
en ambos sexos en DMO y CMO. La maxima diferencia para DMO y CMO en ambos sexos fue hallada en
la década de los 20 en miembros superiores: mujeres DMO: %D 4,3%, hombres DMO: %D 4,1%; mujeres
CMO: %D 5,1%). La mayor diferencia en MM fue encontrada a partir de la década del 60. Los resultados
mas amplios en cada una de las variables en las regiones evaluadas fueron los siguientes: EESS: ADMO:
5%; ABMC: 6,9%; AMM: 6,18%; EEIl: CMO: 2,86%. MM: 4,10%. Conclusion: la asimetria fisiolégica por
dominancia de lateralidad es observada principalmente en miembros superiores. El conocimiento de los
valores fisiolégicos de asimetria nos permitiria evaluar de forma adecuada aquellas patologias que cursan
con desmineralizacion focal y nos permitiria realizar su control evolutivo.

CL11. Evaluaciéon densitométrica de pies y manos: descripciéon de una nueva técnica
Abdala R, Mana D, Dalto J, Sesta M, Zanchetta MB
Instituto de Diagndstico e Investigaciones Metabdlicas (IDIM) — Universidad del Salvador

Introduccion y objetivos: el estudio de la densidad mineral 6sea (DMO) por medio de la absorciome-
tria por doble haz de rayos X (DXA) ha sido de utilidad en la evaluacion de la pérdida ésea relacionada con
patologias que afectan en forma unilateral a manos o pies, como el sindrome doloroso regional complejo,
accidentes cerebrovasculares o fracturas. Muchas de ellas provocan desmineralizacion localizada o par-
cheada, por lo que la medicion en una zona limitada podria no reflejar la pérdida 6sea en su magnitud. Esta
descripta una diferencia densitométrica entre la mano dominante y la contralateral, no siendo tan clara
dicha diferencia en los pies. El objetivo de nuestro trabajo fue cuantificar las diferencias densitométricas
y del contenido mineral 6seo entre ambas manos y pies en pacientes sanos, de ambos sexos, con 2 dife-
rentes técnicas de DXA. Material y métodos: se reclutaron sujetos sanos que cumplieran los criterios de
inclusién: sin antecedentes de patologias focales o fracturas de ambos miembros ni de inmovilizacion en
los ultimos 12 meses. Para la evaluacion de la densidad mineral 6sea (DMO, g/cm?) y del contenido mine-
ral 6seo (CMO, g) de ambas manos y ambos pies se utilizé un equipo Lunar Prodigy 2018 software version
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17©. Se utilizaron dos métodos: 1) andlisis total de mano y pie y 2) andlisis de 2 regiones de interés (ROI).
En el andlisis de las manos completas se utilizé un ROI principal y como limite se establecio la articulacion
de la mufieca. En los pies se utilizé el software de mano y se midié hasta la articulacién tibioastragalina.
Cuando se utilizaron 2 ROI regionales de la mano, el ROI 1 fue colocado en el 3" metacarpiano y tuvo una
superficie de 0,5 cm de ancho por 1 cm de largo, mientras que el ROI 2 se ubicé en el 1¢"metacarpiano,
con un area de 0,5 x 0,5 cm. En los pies, el ROI 1 se localizé en calcaneo, que midié 2 x 2 cm, mientras
que el ROI 2 se localizé en astragalo con una superficie de 1 x 1 cm. Resultados: fueron analizados los
datos de 29 mujeres y 11 hombres. La edad promedio fue de 44,3 afios (24 a 66). La DMO de la mano
completa dominante fue de 0,407 g/cm? (intervalo de confianza -IC- 0,390-0,420), mientras que la no do-
minante fue de 0,394 (IC 0,380-0,411) con una diferencia entre ambas de 3,2+3,3% (p<0,0001). El CMO
de la mano dominante fue de 29,5 g (IC 27,7-31,4) y la no dominante 28,5 (IC 26,6-30,4), y la diferencia
fue de 3,53+4,29% (p<0,0001). En las mujeres esta diferencia fue de similar magnitud (DMO 3,3 y CMO
4,1%, p<0,0001 para ambas), mientras que los hombres mostraban una diferencia (DMO 3,6 y CMO 2%),
pero solo con significancia estadistica en la DMO. En relacién con los pies completos, no encontramos
diferencias significativas en la DMO (0,78%) ni en el CMO (-0,21%). En el estudio de los ROl 1 y 2 de las
manos, la DMO mostré diferencia significativa en ambos (3% y 4,8%), mientras que el CMO solo mostro
diferencia significativa en el ROl 1 (5,4%). Los ROI 1y 2 de los pies no mostraron diferencias estadistica-
mente significativas en la DMO (-1,2 y -2,4) ni en el CMO (-1,6 y -3,2). Conclusiones: en pacientes sanos,
el estudio densitométrico de las manos mostré las diferencias relacionadas con la lateralidad tanto en la
medicién de la mano completa como en la medicién utilizando 2 ROI. En los pies no se pudo evidenciar tal
diferencia con ninguno de los dos métodos. Para aquellas patologias desmineralizantes que comprome-
tan la extremidad completa, cualquiera de los dos métodos podra ponerlo en evidencia, pero en aquellas
enfermedades con compromiso parcial de la mano o del pie, la medicion completa de la extremidad po-
dria resultar de mayor utilidad para evidenciar diferencias.

CL12. Utilidad clinica de la valoracion focal de la DMO en pacientes con distrofia simpatica refleja.
Di Gregorio S," Brance ML,? Minoves M," Ponce A," Del Rio Barquero L'
1. Cetir/Ascires, Barcelona, Espafia. 2. Reumatologia y Enfermedades Oseas. Rosario.

Introduccién: la distrofia simpatica refleja es un complejo doloroso que afecta la parte distal de las
extremidades; puede estar asociada con un complejo de signos y sintomas que resultan en la disfunciona-
lidad motora asociada con osteoporosis regional. El centellograma 6seo en tres fases constituye un estudio
complementario utilizado en esta entidad. Objetivo: evaluar la utilidad clinica de la densidad mineral ésea
(DMO) y el contenido mineral 6seo (CMO), medidos por DXA en pacientes con distrofia simpatica-refleja
(DSR). Pacientes y métodos: se incluyeron 39 pacientes con DSR a los cuales se les realizé DXA de cuerpo
entero con equipo iDXA. La region afectada fue comparada con la contralateral no afectada mediante un ROI
especifico. Asimismo, se incluyd un analisis manual de la articulacién méas cercana de extremidad afectada
y se compard con la contralateral. Se realizd, al mismo tiempo, un centellograma 6seo en tres fases. Se
obtuvieron datos del evento causante, las caracteristicas clinicas y tiempo de evolucion. En base a estudios
previos se tomo6 como criterio diagndéstico de asimetria BMC >3% para miembros inferiores y >10% para
los miembros superiores. Los cambios en BMC de las extremidades superiores entre 5-10% fueron consi-
derados como probables. Resultados: se incluyeron mujeres (n=25) y hombres (n=14). Los sitios afectados
fueron: mufiecas (57,9%), tobillos (7,9%), pies (7,9%) y otros (26,3 %). El tiempo medio entre el evento 6seo 'y
la exploracion fue de 4 meses en pacientes sin cambios en la DMO focal (35%) y de 6,5 meses en pacientes
con cambios significativos en la DMO focal (65%) en comparacion con su extremidad contralateral. EIl BMC
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fue -17,6% y el BMD -11,8% en la regién afectada, mientras que BMC fue -11,5% y la BMD fue -8,3% en la
extremidad total. La concordancia diagnéstica entre DXA y centellograma éseo fue de 32/39 (82%). Concor-
dancia DXA y parametros clinicos: 32/39 (82,1%). Concordancia parametros clinicos y centellograma 6seo
29/39 (74,3%). Conclusion: la DXA es util para la evaluacion de la pérdida 6sea unilateral causada por DSR.
Permite cuantificar cambios evolutivos de la enfermedad y de las estrategias terapéuticas.

CL13. Alteraciones 6seas en el sindrome metabdlico experimental: efecto de un antioxidante natural
Rivoira MA," Rigalli A,2 Corball L," Tolosa de Talamoni NG,! Rodriguez VA'

1. Biogquimica y Biologia Molecular, Facultad de Ciencias Médicas, INICSA (CONICET-UNC). 2. Facultad de
Ciencias Médicas, UNR, Rosario, Argentina.

La administracion de una dieta rica en fructosa (FRD) produce perturbaciones metabdlicas carac-
teristicas del sindrome metabdlico (SM). Recientemente hemos demostrado que una FRD inhibe la ab-
sorcion intestinal de calcio (Ca) y que la naringina (NAR), antioxidante natural, evita dicha disminucion. El
objetivo de este trabajo fue conocer el efecto de NAR sobre las alteraciones dseas en ratas que consumen
FRD. Ratas Wistar machos adultas se dividieron en: 1) controles; 2) tratadas con FRD al 10% (P/V) en el
agua de bebida durante 30 dias; 3) tratadas con FRD y con 40 mg NAR/kg de peso corporal por 30 dias.
Los parametros histomorfométricos se midieron en fémur distal y tibia proximal. Se determiné la densidad
mineral 6sea (DMO) en la region cortical y trabecular de fémur. Se evalu6 el estrés oxidativo en médula
6sea de fémur. En secciones histoldgicas de tibia se realiz6 el conteo de adipocitos y osteocitos. La os-
teocalcina (OCN) se midié en suero y en secciones tisulares de tibia por inmunohistoquimica. Se empled
ANOVA/Bonferroni para analisis estadistico. Los resultados mostraron que los niveles de OCN sérica
fueron menores en ratas tratadas con FRD comparados con los de las controles, y el tratamiento con NAR
normalizd esos valores. Las tibias proximales de los animales FRD presentaron menor volumen éseo,
menor espesor trabecular y aumento de los espacios intertrabeculares con respecto a los de los animales
controles. El tratamiento con NAR normalizé los parametros histomorfométricos alterados. En fémures
distales, NAR aument6 el numero de trabéculas. El andlisis histolégico de las tibias revelé aumento signi-
ficativo en el numero de adipocitos y disminucion en el numero de osteocitos en ratas FRD, efectos que
desaparecieron con el tratamiento con NAR. El numero de células OCN (+) fue menor en las ratas FRD en
comparacion con el de los controles. El tratamiento con NAR normalizé este parametro. En médula 6sea
de ratas FRD, el contenido de GSH total fue similar al de los controles, los niveles de ‘O, se incrementaron
y la actividad de catalasa disminuy6. La administracion de NAR a ratas FRD incrementé el GSH total v,
Disminuy6 la actividad de catalasa, pero no afecto el contenido de -O,. En cuanto a la DMO, las ratas FRD
presentaron menores valores que los controles en las dos regiones de estudio, efectos que se normaliza-
ron con el tratamiento con NAR. En conclusién, la NAR evita las alteraciones 6seas producidas por FRD.
La normalizacién de la DMO y de los niveles séricos y tisulares de OCN, la disminucién en el nimero de
adipocitos y el aumento de osteocitos sugieren que NAR seria un posible protector del hueso en el SM.

CL14. Medicamentos psicotropicos e inhibidores de bomba de protones, y el riesgo de fracturas en
el ensayo clinico VERO de teriparatida vs. risedronato

Kendler DL," Marin F?2 Geusens P? Lespessailles E,* Lépez-Romero P2 Body JJ,°* Minisola S,° Florez S
(presentador no autor)’

1. Universidad de Columbia Britanica, Canada. 2. Centro de Investigacion Lilly de Europa, Espanfa. 3. Cen-
tro Médico de la Universidad de Maastricht, Paises Bajos. 4. Hospital Regional, Universidad de Orleans,
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Francia. 5. CHU Brugmann, Bélgica. 6. Univiersidad de la Sapienza Roma, ltalia. 7. Eli Lilly Interamerica
Inc, Colombia.

Introduccién: analizar los efectos de medicamentos concomitantes asociados con mayor riesgo de baja
masa 6sea y fracturas. Métodos: 1360 mujeres posmenopausicas con al menos 2 fracturas vertebrales (VFx)
moderadas o una severa y un puntaje en DMO T-score < -1,5 recibieron teriparatida SC diaria (TPTD, 20 ug) o
risedronato oral semanal (RIS, 35 mg) en un ensayo clinico a 2 afios. Modelos de regresion logistica y regresion
de Cox de riesgos proporcionales analizaron la modificacion del efecto del tratamiento por medicamentos
psicotropicos: hipnéticos, benzodiacepinas y antidepresivos (inhibidores selectivos de la recaptacion de sero-
tonina o norepinefrina: SSRI'y SNRI) e inhibidores de bomba de protones (PPI). La asociacion de estos medi-
camentos con mayor riesgo de fracturas incidentales también fue analizada. Resultados: de 1360 sujetos, 406,
347 y 176 sujetos tomaron PPI, benzodiacepinas/hipnéticos y SSRI/SNRI, respectivamente. Para todos los
parametros de evaluacion de fractura, la reduccion superior de riesgo de TPTD vs. RIS no difiere significativa-
mente en las categorias de los medicamentos psicotropicos. El riesgo de nuevas VFx fue mayor en los usuarios
de PPIs que en los no usuarios (RR=1,70; p=0,0141) independientemente de los tratamientos del estudio, pero
no fue mayor para NVFs. Las benzodiacepinas y otros medicamentos hipnéticos incrementaron el riesgo de
fracturas clinicas (HR 1,79; p=0,0109) y NVFs (HR 2,12; p=0,0041). Incrementos similares se observaron en
los usuarios de SSRI o SNRI [fracturas clinicas (HR 1,84; p=0,0232); NVF (HR 2,19; p=0,0089)]. Conclusion: la
eficacia superior de TPTD vs. RIS fue consistente en sujetos que tomaban medicamentos psicotrépicos. El uso
de PPI mostré un mayor riesgo de fractura con RIS vs. TPTD. Este trabajo fue presentado en IOF/ESCEO World
Congress on Osteoporosis, Osteoarthritis and Musculoskeletal Disease 2019.

CL15. El tratamiento con bifosfonatos previene la pérdida ésea asociada a la suspension del denosumab
Zanchetta MB," Pelegrin C," Silveira F," Bogado C,' Salerni H,? Costanzo P?
1. IDIM, catedra de Osteologia, Universidad del Salvador. 2. Cicemo, Buenos Aires, Argentina

La discontinuacién del denosumab (Dmab) se asocia a una pérdida 6sea significativa. En algunos
casos incluso se han descripto fracturas vertebrales multiples. El tratamiento con bifosfonatos se ha reco-
mendado para evitar este proceso, pero pocos estudios hasta el momento han confirmado su utilidad en
este contexto. Objetivo: comparar la masa mineral 6sea y los marcadores de recambio 6seo entre un grupo
de pacientes que recibieron bifosfonatos luego de suspender denosumab y un grupo que no los recibi6.
Material y métodos: un grupo de mujeres posmenopausicas que recibieron al menos dos dosis consecutivas
de denosumab y luego lo suspendieron fueron incluidas en este estudio observacional. Se dividieron en dos
grupos segun hubieran recibido bifosfonatos o no (grupo tratado versus grupo no tratado). Las decisiones
de tratamiento fueron realizadas por sus médicos de cabecera. A todas las pacientes se les realizé DXA
(Lunar Prodigy Advance, software 13.6) y medicion de los marcadores de recambio 6seo (C-telopéptidos
-CTx- y osteocalcina) de manera basal (+6 meses luego de la ultima dosis de Dmab) y anual (+18 meses
luego de Dmab). Resultados: 98 mujeres posmenopausicas completaron el primer afio de seguimiento:
65 del grupo no tratado y 33 del grupo tratado (24 zoledronato IV; 2 risedronato oral y 7 ibandronato oral).
No habia diferencias significativas en edad, altura, o IMC entre los grupos (grupo sin tratamiento: 69,5+8,8
afos, 1,57+0,07 m; 25,1+3,6 kg/m? versus 69,4+9,0 afos; 1,61+0,04 m, 24,1+2,5 kg/m?). El tiempo medio
de tratamiento con bifosfonatos era 2,33 afos. En el grupo no tratado se observé una reduccion significativa
de la DMO en columna lumbar (-4,1+6%; p<0,01) y cuello femoral (-3,3+5,4% p<0,01). En el grupo tratado,
la DMO de columna lumbar también disminuyd significativamente (-3,3+ 4,5%, p=0,05) pero no la de cuello
femoral (0,1+4,3%, p=0,25). Luego de suspender Dmab, los marcadores de recambio aumentaron signifi-
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cativamente en ambos grupos pero en un menor grado en el grupo tratado; las diferencias entre los grupos
fueron significativas. Ningun paciente en el grupo tratado present6 fracturas pero dos pacientes del grupo no
tratado presentaron fracturas vertebrales (una paciente presenté una fractura asintomatica y otra dos fractu-
ras clinicas). Conclusién: en este estudio observamos que los bifosfonatos disminuyen la pérdida 6sea que
se produce luego de la suspension del Dmab, especialmente en la cadera. Ademas atenuan el “rebote” de
los marcadores de resorcion. Es esencial aumentar la conciencia médica sobre la necesidad de recomendar
un bifosfonato luego de suspender el tratamiento con Dmab.

CL16. Raquitismo hipofosfatémico familiar: descripcion de 6 casos en edad adulta
Giacoia E, Martinez T, Tormo S, Rodriguez P, Schir6 L
Hospital Posadas

Introduccion: el raquitismo hipofosfatémico familiar ligado al cromosoma X (XLH) es una enfermedad
genética que resulta de una mutacion inactivante del gen PHEX. La mayoria de los casos presentan la
forma familiar y un 20% son esporadicos. Su incidencia mundial es 1:20 000. Clinicamente se caracteriza
por arqueamiento de miembros inferiores, baja estatura, abscesos dentales, pérdida de audicién, dolores
articulares y trastorno en la deambulacion. El tratamiento convencional actual consiste en el aporte de
sales de fésforo y calcitriol con el objetivo de prevenir la aparicién lesiones sintomaticas. La evolucion
de la enfermedad y el tratamiento deterioran la calidad de vida de los pacientes. Objetivos: describir
las caracteristicas clinicas, numero de fracturas y examenes complementarios de pacientes seguidos en
nuestro centro. Estimar la adherencia al tratamiento convencional. Material y métodos: se revisaron de
manera retrospectiva las historias clinicas de 6 pacientes con diagnéstico de XLH. Se analizaron: edad,
sexo, peso, talla, indice de masa corporal (IMC), numero de fracturas, deformidades 6seas, requerimiento
de cirugias correctivas (segun radiologia), calcemia, fosfatemia, PTH, fosfatasa alcalina 6sea (FAO) me-
didos por quimioluminiscencia (QM) Beckman Coulter, vitamina D (250HD) con QM Diasorin, cross laps
(CTX) con IDS Elisa manual, reabsorcién tubular de fésforo (RTP), indice calcio/creatinina en orina de 24 h
(Cobas Roche®). Se aplicé la Escala WOMAC (Western Ontario and McMaster Osteoarthritis Index) para
medir funcionalidad fisica, dolor, rigidez (tomando: 0 como el peor y 96 como el mejor puntaje), utilizada
en enfermedades musculoesqueléticas. Definimos adherencia si cumplié el 80% del tratamiento indicado
de los ultimos 12 meses. Para monitoreo de las complicaciones del tratamiento, se realizé ecografia renal
(equipo Toshiba Xario®) y tomografia computarizada (TC) de encéfalo (equipo Toshiba Aquilion 16®). Ana-
lisis estadistico: estudio retrospectivo, observacional y descriptivo. Resultados: se analizaron 6 pacientes
del sexo femenino de 42,6+15,9 afios, IMC 34+7,3 kg/m?, talla 134,6+9,33 cm. Tres de 6 (50%) pacientes
presentaron fracturas y 6/6 (100%) deformidades éseas que requirieron en total 9 cirugias correctivas.
Cinco de 6 (83%) presentaron pseudofracturas, 3/6 (50%) cifoescoliosis. Laboratorio: calcemia 9,5+0,2
mg/dl, fosfatemia 2,11+0,5 mg/dl, PTH 90,2+26,7 pg/ml, 250HD 32,5+13,2 ng/ml, indice calcio/creatinina
urinaria 0,16+0,09, RTP 65,3+24,1%, FAO 28,6+5 Ul/l, CTX 547+339 pg/ml. La escala de WOMAC fue de
36+25,3. Cuatro de 6 (66%) no cumplian el tratamiento convencional de manera adecuada. Complicacio-
nes atribuidas a los farmacos: 2/6 (25%) con nefrocalcinosis vy litiasis renal por ecografia. No se registraron
calcificaciones cerebrales por TC. Conclusion: en las pacientes estudiadas encontramos un marcado
deterioro de la funcionalidad fisica debido al alto porcentaje de deformidades 6seas (100%) y fracturas
(50%). Los valores de fosfatemia permanecieron bajos, con una reabsorcion tubular de fosforo disminuida,
quiza reflejo de una adherencia irregular al seguimiento y tratamiento. Nos parece importante remarcar en
esta poblacion de pacientes el diagnostico precoz, el seguimiento y el tratamiento multidisciplinario desde
la infancia hasta la adultez para garantizar una mejor calidad de vida.
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CL17. Mujeres jovenes con baja masa ésea: ¢puede la microarquitectura ésea discriminar entre
aquellas con fracturas y sin ellas?

Longobardi V, Zanchetta MB, Bogado C, Silveira F, Zanchetta JR

IDIM, Instituto de Diagndstico e Investigaciones Metabdlicas Catedra de Osteologia, Universidad del Salvador.

Introduccidn: si bien el diagndstico de osteoporosis suele realizarse por densitometria (DXA), la densidad
mineral 6sea (DMO) no siempre refleja con precision el riesgo de fractura. La baja masa ésea en la poblacién
joven puede no reflejar la calidad 6sea, con la posibilidad de sobreestimar el riesgo de fracturas, como por
ejemplo cuando no se ha alcanzado el pico de masa 6sea o cuando el tamafio dseo es pequefio. La evaluacion
in vivo de la microarquitectura 6sea por tomografia computarizada periférica de alta resolucion (HR-pQCT) ha
demostrado predecir riesgo de fracturas por fragilidad, independientemente de la DXA. Objetivo: evaluar si la
microarquitectura dsea evaluada por HR-pQCT puede discriminar entre mujeres premenopausicas con baja
masa 6sea densitométrica (Z-score < -2), con fracturas por fragilidad y sin ellas. Disefio: evaluamos en forma
retrospectiva un grupo de mujeres premenopausicas, que realizaron HR-pQCT de radio y tibia distal (Xtreme-
CT®; Scanco Medical AG, Bassersdorf, Switzerland), el cual fue solicitado como complemento de la evaluacion
clinica y densitométrica. A todas las pacientes se les realizé una entrevista evaluando factores de riesgo para
osteoporosis, historial de fracturas, tratamientos concomitantes y DXA. Se excluyeron las pacientes con cau-
sas secundarias de osteoporosis y quienes recibieron tratamiento osteoactivo en algin momento de su vida.
Comparamos 3 grupos de mujeres premenopausicas: baja masa 6sea con fracturas por fragilidad (grupo 1),
baja masa 6sea sin fracturas (grupo 2) y masa ésea dentro del rango esperado para la edad sin fracturas (grupo
3 o control). Las comparaciones entre los grupos se realizaron mediante ANOVA de un factor, y por el test no
paramétrico Kruskal-Wallis segun la distribucién de los datos. Resultados: se incluyeron 18 mujeres con baja
masa 0sea, 7 con fracturas por fragilidad y 11 sin fracturas, y 20 mujeres en el grupo control. El nimero de
fracturas por fragilidad fue 11: 4 de mufieca, 3 vertebrales, 2 costales y 2 tibiales (2 pacientes tuvieron mas
de una fractura). Los 3 grupos fueron similares en edad, peso, talla e IMC (p=ns). La edad (media+DS) para
los grupos 1, 2 y 3 fue: 29,4+9,3; 35,7+7,6 y 35,9+6,9 afios, respectivamente (p=ns). En la DXA, el Z-score
(media+DS) en columna lumbar para los grupos 1, 2 y 3 fue: -2,1+0,8; -2,4+0,6; -0,2+1,0 (p<0,01), y en cadera
-2,0£0,1; -2,1+0,3; -0,6+1,1, respectivamente (p<0,01). En cuanto a los parametros de HR-pQCT de radio,
en el grupo 1 se observé menor densidad total y cortical, y menor grosor cortical y trabecular con respecto al
grupo 2 (p<0,01), asi como con respecto al grupo control, sin diferencias entre el grupo 2 y el grupo control. En
la tibia, si bien el grupo 1 tuvo menor densidad total y cortical, y menor grosor cortical y trabecular respecto de
los grupos 2 y control, solo alcanzé significancia estadistica respecto al grupo control (p<0,01). Conclusién: en
este grupo de mujeres premenopausicas con baja masa 6sea, aquellas con fracturas por fragilidad mostraron
deterioro significativo de la densidad volumétrica y la microarquitectura ésea. Seguimos trabajando en el estu-
dio de mayor nimero de pacientes, para establecer el alcance de estas alteraciones tanto en el riesgo como en
el tipo de fracturas en esta poblacion, y asi permitir la identificacion e intervencion temprana.

CL18. Producto lacteo que contiene galactooligosacaridos (GOS), obtenidos por fermentacién de la
lactosa, como herramienta para asegurar la salud ésea en individuos intolerantes

Seijo M," Bonanno MS," Vénica C,? Pita Martin de Portela ML,® Bergamini C,> Wolf 1,2 Perotti MC,? Zeni S!
1. Lab. Enf. Metabdlicas Oseas-INIGEM/CONICET/UBA. 2. Inst. de Lactologia Industrial UNL/CONICET,
Facultad de Ingenieria Quimica, Santa Fe. Argentina. 3. Catedra de Nutricion. FFyB-UBA.

Ciertos prebiéticos naturales de la leche humana, como los GOS pueden incorporarse a productos
lacteos (p. €j., yogur), por accion enzimatica sobre la lactosa de la leche. Previamente evaluamos las
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caracteristicas funcionales de un yogur experimental desarrollado por el Instituto de Lactologia Industrial
de la Universidad Nacional del Litoral/CONICET. En el presente estudio evaluamos experimentalmente,
utilizando dicho yogur, la absorcion de calcio (AbsCa) y fosforo (AbsP) y la masa ésea durante el creci-
miento normal. Ratas Wistar macho al destete (n=10 por grupo) se dividieron en dos grupos que recibieron
durante 30 dias una dieta de control (C) AIN’93-G o el yogur experimental (E). Se midié el consumo de
alimentos; peso corporal (PC); AbsCa y AbsP durante los ultimos 3 dias de la experiencia por metodologia
de balance. Al final de la experiencia se determiné el CMO de la tibia (TT) y las DMO de la columna lumbar
(CL), de TT y tibia proximal (TPr). En intestino se evaluaron los cambios en la altura de las criptas y en el fé-
mur se analizé el contenido de Ca y P. Se aplicé test de normalidad Shapiro-Wilk y de Levene, y se realizé
test t de Student para determinar diferencias entre grupos mediante programa SPSS 19.0® para Windows,
considerando significativo un p<0,05. Resultados: los resultados (E vs. C) se expresaron como media+DE.
El consumo de alimentos y el PC fueron similares en ambos grupos. El porcentaje de AbsP fue significa-
tivamente mayor en el grupo E (86,6+6,6 vs. 78,0+7,1%; p<0,05), y el porcentaje de la AbsCa —si bien fue
mayor en el grupo E- no alcanzé diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos (84,9+2,2
vs. 80,0+5,4%; p=0,062). Las DMO de TT (0,246+0,022 vs. 0,246+0,018 g/cm?), la DMO CL (0,250+0,017
vs. 0,251+0,019 g/cm?) y el CMO de TT (0,029+0,004 vs. 0,030+0,014 g) no mostraron diferencias signifi-
cativas, en tanto que la DMO de TPr (0,303+0,056 vs. 0,266+0,018 g/cm?; p<0,05) fue significativamente
mayor en el grupo E. La altura de las criptas intestinales fue mayor en el grupo E aunque sin alcanzar dife-
rencias estadisticamente significativas (212,59+12,39 vs. 205,12+21,27 ym; p=0,28). El contenido de Ca 'y
P el fémur no mostré diferencias significativas entre grupos. Conclusiones: estos resultados sugeririan que
el producto funcional ensayado seria una herramienta éptima para lograr el pico de masa 6sea adecuado,
previniendo alteraciones 6seas futuras, en individuos intolerantes a la lactosa. Subsidio PIP y UBACyT.

CL19. Periostitis inducida por voriconazol
Degrave AM, Diehl M, Buttazzoni M, Pereira TG, Aguirre A, Basquiera A, Scolnik M
Servicio de Endocrinologia y Medicina Nuclear Hospital Italiano de Buenos Aires.

La periostitis inducida por drogas es una entidad reconocida desde hace varios anos. El voriconazol
es un agente antifungico triazélico muy empleado en la profilaxis y tratamiento de infecciones micéticas,
patologia prevalente entre pacientes inmunosuprimidos. Existe evidencia reciente en la literatura que do-
cumenta que la terapia prolongada con voriconazol puede causar periostitis difusa. Presentamos el caso
clinico de una mujer con diagnoéstico de periostitis difusa por voriconazol. Caso clinico: mujer de 42 afios
con diagndstico de leucemia mieloide aguda en junio de 2017. Se realizé un trasplante de médula ésea
en diciembre de 2017. A los 5 meses postrasplante, intercurre con enfermedad de injerto contra huésped
y micosis profunda por Scedosporium apiospermum con compromiso cerebral y pulmonar, por lo que
inicia tratamiento con voriconazol. A los 9 meses de inicio de la terapia antifungica, refiere artralgias en
manos, debilidad y dolor 6seo generalizado. Al examen fisico se constata la presencia de tumefacciones
dolorosas en los dedos de ambas manos e impotencia funcional relativa. El estudio radiografico mostré
cambios morfoldgicos en las falanges y metacarpos, con predominio en la mano derecha, asociados a
reaccion periostica severa y aumento de partes blandas. En el laboratorio se destaca el aumento de los
marcadores de remodelado 6seo (fosfatasa alcalina ésea 191,8 pg/l -VR hasta 22,6-, osteocalcina 152
ng/ml -VR 11-46-, beta cross laps 4,86 ng/ml -VR hasta 0,573-) y del fluoruro en orina de 24 h 17,22 mg/
litro (VR < 3 mg/litro). La calcemia, fosfatemia y creatininemia eran normales. La exploracion esquelética
corporal total con tomografia por emision de positrones determind la presencia de lesiones peridsticas
hipermetabdlicas de crecimiento exofitico hacia partes blandas en multiples estructuras 6seas axiales
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y apendiculares incluyendo escdapulas, hiUmeros, cubitos, radios, parrilla costal y fémures, compatibles
con periostitis extensa. Por sospecha de periostitis inducida por voriconazol, se interrumpié su uso y
se inici6 anfotericina B liposomal. Dias después de discontinuar la terapia, los sintomas mejoraron y las
anomalias radiograficas disminuyeron. Discusion: la periostitis inducida por voriconazol es una entidad de
presentacion infrecuente recientemente reportada en la literatura. El voriconazol es un compuesto con alto
contenido de flior en comparacion con otros agentes antifungicos de su misma clase. Se postula que el
aporte excesivo de fluor presente en la molécula del voriconazol causaria una elevaciéon de los niveles de
fluoruro, con aumento de la actividad osteoblastica y la consiguiente formaciéon de hueso peridstico. La
historia de dolor 6seo multifocal y asimétrico en pacientes bajo tratamiento crénico con voriconazol junto
a la evidencia imagenoldgica de reaccion peridstica difusa son sugestivos del diagnéstico. En la mayoria
de los casos, los sintomas aparecen después de 6 a 21 meses de iniciado el tratamiento. Se han descripto
niveles elevados de fluoruro en distintos reportes de casos de periostitis por voriconazol al igual que en
nuestra paciente. La medicion de fluoruro puede contribuir al diagndstico precoz. Si bien la suspension
de la terapia consigue la mejoria sintomatica en 2 a 21 dias, las alteraciones radiolégicas pueden persistir
por anos.

CL20. Uso del anticuerpo monoclonal anti-FGF23 en el tratamiento de nifos y adolescentes con
raquitismo hipofosfatémico ligado al cromosoma X

Cassinelli H," Brenzoni L," Alconcher L2 Forclaz V,*> D’Amato V,® Rosenfeld P* Bergada I

1. Centro de Investigaciones Endocrinoldgicas Dr. César Bergada, Division de Endocrinologia Hospital de
Nifios R. Gutiérrez. 2. Unidad de Nefrologia Infantil HIG Penna, Bahia Blanca. 3 Endocrinologia Infantil,
Hospital Nacional Posadas. 4. IIFP Fac. Cs. Exactas, UNLP-CONICET, La Plata.

Antecedentes: la hipofosfatemia ligada al cromosoma X es la forma hereditaria mas comun de ra-
quitismo en nifos, trastorno causado por mutaciones en el PHEX, que conduce a una secrecion elevada
de FGF23, con pérdida renal de fosfato y la consiguiente hipofosfatemia, disminucion de la sintesis de
1,25(0OH),-vitamina D, raquitismo u osteomalacia y baja estatura desproporcionada. El tratamiento con-
vencional con sales de fosfato oral y vitamina D activa cura el raquitismo y previene la falla progresiva del
crecimiento, pero en una proporcion sustancial de pacientes el tratamiento no tiene éxito o esta asociado
con efectos adversos. Desde 2018, el burosumab, un anticuerpo monoclonal humano contra FGF23, fue
aprobado para el tratamiento de la hipofosfatemia ligada al cromosoma X. Objetivo: comunicar nuestra
breve experiencia en la eficacia y seguridad del tratamiento con burosumab en nifios y adolescentes con
hipofosfatemia ligada al cromosoma X (XLH). Métodos y pacientes: se reclutaron ocho pacientes con
XLH (5 varones) (5 prepuberes y 3 puberales Tanner 1V) con un rango de edad de 2,9 a 16,2 afos; 6/8
tienen antecedentes familiares de XLH; los dos restantes se confirmaron con estudio molecular. Todos
suspendieron la terapia convencional al menos 7 dias antes de comenzar el tratamiento. El burosumab
se administré cada 2 semanas SC durante 6 meses, en una dosis inicial de 0,8 mg/kg. Se evalud la velocidad
de crecimiento, score de gravedad del raquitismo de Thacher, dosaje plasmatico en ayunas de calcio (mg/dl),
fésforo (P, mg/dl), fosfatasa alcalina (FAL, UI/L), PTH (pg/dl), 25(0OH)-vitamina D (ng/ml) y la reabsorcion
tubular de fosfato (RTP) (X+DE) basal, 3 y 6 meses de tratamiento. Resultados: todos los pacientes tenian
una 25(0OH)-vitamina D normal: 35,3+8,6 ng/ml al inicio de la terapia y mostraron una mejoria significativa
del P, basal: 2,2+0,51, 3 meses: 3,24+0,43 y a los 6 meses 3,01+0,38 (p<0,005). El valor medio de FAL en
suero disminuyo de 686,9+410,8 a 535,8+302,4 y 402,5+106,7 (p<0,05), respectivamente. La RTP se nor-
malizé durante el tratamiento: 67,3+9, 86+3,1 y 86,9+6,1 (p<0,001). La severidad del raquitismo también
mostré una mejora significativa: 4,0+2,0, 2,3+1,2 y 1,0+0,8 (p<0,005). Los nifios no puberales aumentaron
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su velocidad de crecimiento en forma significativa: 3,7+1,2, 7,0+1,4 y 7,9+2,0 (p<0,05). Los niveles séri-
cos de calcio y PTH no mostraron ninguna modificacion significativa. Conclusiones: 1) el tratamiento con
burosumab restaura el metabolismo del fosfato, 2) el crecimiento y el score de gravedad del raquitismo
mejoraron durante el tratamiento y 3) todos los pacientes mostraron un buen perfil de seguridad con efec-
tos adversos solo leves.

CL21. Cambios en mediadores proinflamatorios involucrados en la mecanotransducciéon 6sea mo-
difican la reparacion alveolar posexodoncia en un modelo de hiposialia en ratas

Troncoso GR,' Balcarcel NB,' Bozzini C,' Conti MI,'Fernandez-Solari J,"? Elverdin JC,' Steimetz T,2 Mohn CE'®
1. Catedra de Fisiologia, FOUBA. 2. Catedra de Anatomia Patoldgica, FOUBA. 3. CONICET.

La mecanotransduccion es el proceso por el cual las fuerzas fisicas son convertidas en sefiales qui-
micas, que luego son integradas en una respuesta celular. En el tejido 6seo, la célula clave que interviene
en la mecanotransduccion es el osteocito. La reparacion 6sea es un evento que implica una interaccion
multicelular precisa y esta influenciado por la interaccién entre factores bioquimicos y biomecanicos. Las
prostaglandinas (PG) y el 6xido nitrico (ON) son moléculas proinflamatorias muy estudiadas en el tejido
6seo0, ya que se las considera importantes mediadores bioquimicos en la mecanotransduccién temprana.
La PGE2 también regula la expresion de esclerostina, molécula fuertemente involucrada en respuesta
osteocitaria ante las fuerzas mecanicas. La saliva es un elemento clave en la curacién de heridas bucales.
En estudios previos hemos demostrado (Mohn et al., 2015) que la hiposialia afecta los tejidos involucrados
en la reparacion alveolar posexodoncia. Sin embargo, poco se conoce sobre la participacién del osteocito
en la reparacién 6sea alveolar. Objetivo: estudiar bioquimica, biomecanica e histomorfométricamente, el
efecto de la submandibulectomia (SMx) en la reparacion alveolar, centrados especificamente en los me-
diadores proinflamatorios tempranos de la mecanotransduccion. Métodos: se utilizaron 48 ratas Wistar
macho de 21 dias de edad distribuidas en 2 grupos: SMx (GSMx) y Control (GC). El dia 0 se realiz6 bajo
anestesia la SMx bilateral a la mitad de las ratas y el dia 7 la exodoncia bilateral del 1¢ molar inferior a la
totalidad de las mismas. Se les dio alimento remojado en agua para formar una dieta blanda y disminuir
el efecto mecanico por aumento de la masticaciéon en ausencia de saliva. Se practicé la eutanasia en 4
tiempos representativos de la reparacion tisular en dias (d) (3d, 7d, 14d y 30d) (n=6), siguiendo las normas
del CICUAL de la FOUBA. Con un punch de 2 mm @ fue obtenido el tejido de reparacion del alvéolo exo-
dontico para cuantificar los niveles de PGE2 (RIA) y la actividad de la 6xido nitrico sintasa inducible (iNOS)
(radioconversion). Un grupo de animales a tiempo final (30d n=10) fue destinado para realizar estudios his-
tomorfométricos y de las propiedades biomecanicas del hueso. Los datos se analizaron con el programa
InfoStat® mediante un ANOVA de una via con test a posteriori de Tukey, o test t de Student para compara-
ciones entre 2 grupos. En los datos que no presentaron una distribucién normal, se utilizo el test de Mann-
Whitney. El nivel de significacion fue p<0,05. Resultados: se muestran los resultados significativos de GC
vs. GSMx como media+DE: PGE2 (pgPG/m) a los 3d 733,3+203,2 vs. 1841,2+646,6 y 30d 216,4+32,2 vs.
309,2+52,5; ON (pmol NO/min/mg prot) a los 3d 21,2+5,5 vs. 46,1+22,2 y a los 30d 0,88+0,8 vs. 2,03+1,1.
La histomorfometria a los 30d revelé: B.Ar/T.Ar (34,8+3,3 vs. 58,4+4,9), Ob.Pm (25,3+1,8 vs. 34,5+2,6),
E.Pm (8346+0,78 vs. 13,63 + 1,1), N.Ot/mm? (2037+73,03 vs. 2675+92,13), N.E.Lc/mm? (117,4+52,6 vs.
624,7+59,6) Conclusion: la SMx provoca cambios en los niveles de PGE2 y ON que podrian conducir a
una alteracion de la mecanotransduccion osteocitaria en la reparacion 6sea alveolar, dando lugar a la for-
macién de un tejido con propiedades biomecanicas e histomorfométricas diferentes del control. Estudios
futuros complementarios podrian dilucidar el efecto de la SMx sobre la funcidn del osteocito en la repara-
cién 6sea posexodoncia. UBACYT 2018-2020 /159BA.
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CL22. Biocompatibilidad posimplante de matrices fibrosas nanocompuestas electrohiladas de po-
licapronolactona

Missana, LR, Moreno Garcia MF,' Garcia LA, Aimone M,2 Santiago O,? Melian Salerno EJ,? Camal Ruggieri
IN,?2 Ramallo M,? Rivero G, Abraham GA,® Feldman S'*

1. FOUNT-Proimi-Conicet. 2. LABOATEM, Laboratorio de Biologia Osteoarticular, Ingenieria Tisular y Te-
rapias Emergentes Fac. Cs. Médicas UNR. 3. INTEMA (UNMdP-CONICET) Mar del Plata. 4. CIUNR-CO-
NICET.

La ingenieria de tejidos pretende generar estrategias que regeneren tejido perdido de novo. Estamos
investigado la implementacion de matrices (PCL-nHAp) electrohiladas basadas en poli(caprolactona) que
se prepararon por mezclas de poli(caprolactona), poliéster biocompatible y biorreabsorbible, y particulas de
nanohidroxiapatita, bioceramico bioactivo de estructura nanofibrosa. Nuestro objetivo fue considerar en un
modelo in vivo si existia biocompatibilidad frente al implante de estas matrices. Se cortaron discos de 5,1
mm de diametro de PCL-nHAp, se modificaron superficialmente para incrementar la hidrofilicidad por trata-
miento alcalino y se esterilizaron con acido peracético. Dieciocho conejos hembras (New Zealand, 4 meses
de edad) se dividieron al azar en tres grupos (n=6) I, [l y lll. I y Il se sometieron a lesion ésea femoral metafisia-
ria de 3 mm de profundidad y 5 mm de diametro con trefina estéril. Tratamiento anestésico: hidrocloruro de
ketamina, 35 mg/kg de peso, clorhidrato de xilazina en dosis de 18 mg/kg de peso y acepromazina maleato
en dosis de 1 mg/kg de peso; tratamiento del dolor: tramadol, 6 mg/kg/dia, 1V, durante 3 dias; tratamiento
antibidtico: cefalexina 50 mg/kg/dia por 3 dias. | recibio implante PCL-nHAp, Il no recibié implante alguno.
Los animales del grupo Ill se dejaron como controles. La evolucion clinica de los animales fue adecuada,
sin afectaciones en la marcha, como previamente habiamos observado. Se realizaron estudios de recuento
de glébulos rojos, hemoglobina, hematocrito, volumen corpuscular medio y plaquetas, asi como actividad
de transaminasas (reactivos Wiener lab.). Los datos obtenidos al aplicar cada variable fueron procesados
estadisticamente mediante programa computarizado infostat UNC. Se aplico el test de Kruskal Wallis, a los
efectos de analizar si habia diferencias intergrupales en cada etapa, y el test de Wilcoxon para realizar com-
paraciones, en cada grupo, de los estados iniciales dias 1, 15y 90, pero no se observaron diferencias sig-
nificativas intergrupales. Estudios histologicos realizados en muestras descalcificadas (4n) segun técnicas
convencionales mostraron lo siguiente: matriz de PCL-nHAp que presenta un aspecto corrugado, rodeada,
desde el exterior hacia el interior: A. médula 6ésea hematopoyética con megacariocitos o grasa, con areas
congestivas. B. escasas trabéculas incipientemente formadas, de formas variadas. C. presencia de células
gigantes multinucleadas, macrofagos y linfocitos, con areas de hemorragia y congestion. Esta ultima capa
de células inflamatorias combina diferentes niveles de densidad. Conclusion: desde un punto de vista bio-
quimico se puede observar una adecuada biocompatibilidad de la matriz, la que en su inminente proceso
de degradacion no ha afectado los parametros estudiados. Histoldgicamente se observa una respuesta no
toxica y biolégicamente activa, con niveles moderados de inflamacién. Consideramos que periodos posim-
plante mas prolongados permitiran conclusiones definitivas.

CL23. Los pacientes con fractura de ambas caderas tienden a repetir el tipo de la misma

Claus Hermberg H,! Jorge F,?2 TAlamo F,? Sialle D,? Lozano Bullrich MP,' Boffa S2

1. Servicio de Endocrinologia. 2. Servicio de Ortopedia y Traumatologia. 3. Seccién Densitometria Osea.
Hospital Aleman. Buenos Aires. Argentina.

Aproximadamente el 10% de los pacientes que sufrieron una fractura de cadera tienen un nuevo
evento en la cadera contralateral en los préximos 5 a 10 afos. El riesgo relativo de una segunda fractura es
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2,4 en relacion con la poblacion en general. En este contexto, es de interés investigar si hay coincidencia
en el tipo de ambas fracturas (cervical o transtrocantérica), pues podria sugerir dos mecanismos basicos
en la etiologia de las mismas. En el caso de no ser coincidentes podria interpretarse que, en el contexto de
la predisposicion a la fractura de cadera, esta ocurre en forma aleatoria en el tiempo (estocastica). Por el
contrario, una coincidencia estadisticamente significativa indicaria que, ademas de la predisposicion ge-
neral, la competencia mecanica de la cadera o la configuracion de la caida contribuirian a determinar el tipo
de fractura. Objetivo: determinar la coincidencia o no del tipo de fractura, cervical (FC) o transtrocantérica
(FTT), en pacientes que sufrieron fractura de ambas caderas. Materiales y métodos: entre las pacientes
mujeres con fractura de cadera atendidas en el servicio de Ortopedia y Traumatologia del Hospital Aleman
entre enero de 2015 y mayo de 2019, se identificaron 22 que tuvieron previamente una fractura de cadera
contralateral. En 18 casos se tuvo acceso a la imagen de la primera fractura. En los cuatro restantes se
consideraron validos el informe radioldgico o los datos consignados en historia clinica. La evaluacion de
las imagenes y clasificacion del tipo de fractura estuvo a cargo de 2 ortopedistas, especialistas en cirugia
de cadera, de manera ciega. Hubo coincidencia en el 100% de las 110 imagenes evaluadas. Estadistica:
se calculd la proporciéon de fracturas coincidentes en su tipo y su intervalo de confianza (para una sola
proporcion). Ademas se determiné la mediana del intervalo entre ambas fracturas en meses. Resultados:
18 de 22 pacientes incurrieron en el mismo tipo de fractura que en la primera; proporcién p=0,812, IC
(95%): 0,657-0,979, p=0,0014 (estadistica z, rechaza la hipétesis de nulidad de proporcion = 0,5). Nueve
pacientes sufrieron la secuencia FTT/FTT, 9 pacientes la secuencia FC/FC, 2 pacientes la secuencia FTT/
FC y 2 pacientes la secuencia FC/FTT. La mediana del intervalo entre fracturas fue 19,5 meses (rango:
3-118 meses). La mediana de edad de la primera fractura fue 83,5 afios (rango: 68-91 afios) y la mediana
de edad de la segunda fractura fue 87 afios (rango: 73-95 afos). No hubo diferencias en la edad de las
distintas secuencias de fractura. Conclusién: los pacientes que sufren dos fracturas de cadera tienden a
repetir el tipo de la misma, lo que significa que no se producen en forma estocastica. Esto sugeriria que
presentan ciertas caracteristicas predisponentes para la repeticion del tipo de fractura, relacionadas con
la competencia mecéanica de la cadera o la configuracion de la caida.

CL24. Efecto del indice de masa corporal sobre los valores de osteocalcina total y subcarboxilada
en hombres adultos normoglucémicos

Bonanno MS," Brito GM,? Watson DZ,2 Rey Saravia M,! Zago L,® Gonzalez Infantino JC,* Oliveri MB," Zeni SN'
1. Laboratorio Osteopatias Metabdlicas, Instituto de Inmunologia, Genética y Metabolismo (INIGEM), CO-
NICET, Facultad de Farmacia y Bioquimica, UBA, Hospital de Clinicas José de San Martin, Buenos Aires.
2. Departamento de Ciencias de la Salud, Universidad Nacional de La Matanza (UNLAM), Buenos Aires. 3.
Facultad de Farmacia y Bioquimica, UBA. 4. Facultad de Medicina, UBA. Buenos Aires. Argentina.

Obesidad y osteoporosis son dos enfermedades créonicas ampliamente distribuidas que se encuen-
tran interconectadas, ya que provienen de la desregulacién de un precursor mesenquimal comun. Ambas
afectan la homeostasis de la glucosa dependiente de insulina, a través de osteocalcina (OCN) y leptina,
mediante distintos mecanismos. El objetivo del presente estudio fue evaluar la influencia del indice de
masa corporal (IMC) sobre los niveles de OCN total (OCNt) y OCN subcarboxilada (OCNsc) en hombres
adultos no diabéticos con sobrepeso y distintos grados de obesidad. Se incluyeron 33 hombres adultos
no diabéticos con niveles normales de glucosa (80 a 110 mg/dl) y de hemoglobina A1c (HbA1c <5,7%),
determinados por métodos de laboratorio habituales. Los hombres se dividieron segun el IMC (29,6 a
49,4 kg/m?) en: sobrepeso (SP) y obesidad (OB) tipo(T) I, Il o lll. Los niveles de OCNt (ng/ml), OCNsc (ng/ml),
leptina (ng/ml), insulina (uU/l) y CTX (ng/ml) fueron analizados por ELISA y los de 25 hidroxivitamina D (250HD)
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(ng/ml) por ensayo de competicion proteica. Resultados (SP, OB TI, OB TII, OB TIII, respectivamente)
(media+DE) letras diferentes indican diferencias significativas. Como se esperaba, los niveles séricos de
leptina (21+19c, 19+11c, 27+11b, 41+22a) se incrementaron con el aumento del IMC (p<0,01). La insulina
(12,10+3,20b; 12,40+4,10b; 24,20+8,80a; 23,40+4,10a) fue mayor en OBTII y OBTIIl respecto de SP y
OBTI (p<0,05). Dicho aumento fue acompafiado por una tendencia al aumento en los niveles de glucemia,
sugiriendo resistencia a la insulina, confirmada por el aumento en el HOMA-IR (datos no mostrados). Los
niveles de OCNt (25,8+15,40a; 18,80+6,70b; 15,30+4,20c; 8,30+4,10d) disminuyeron con el aumento en
el IMC. La OCNsc (3,98+0,73b; 4,49+1,09a; 4,81+1,22a; 4,31+0,59a) fue menor en SP que en obesos OB
(p<0,01). Este resultado podria interpretarse en forma similar a la leptina como presencia de resistencia
a la OCNsc. ElI CTX (355+30a; 313+101b; 318+54b; 344+8b) fue mayor en SP respecto de obesidad
(p<0,01), sin encontrar diferencias en el CTX entre los tres grados de obesidad. Los menores niveles de
250HD (21,20+2,40a; 20,70+6,80a; 22,30+7,90a; 16,80+2,80b) se observaron en la OBTIII, mientras que
los tres grupos restantes no presentaron diferencias entre ellos. Conclusion: aunque los estudios deberan
ampliarse para llegar a una conclusion definitiva, los resultados del presente estudio evidencian la in-
fluencia negativa del IMC sobre el remodelado éseo (OCNt y CTX), lo cual contribuiria a una alteracion en
la homeostasis de la glucosa ejercida por factores proteicos sintetizados por las células formadoras del
tejido 6seo (OCNsc), liberadas durante el proceso de resorcion. Parcialmente financiado por los UBACyTs
20720130100006BA y 20020170100011BA; PROINCE EOO6UNLAM.

CL25. Tratamiento cronico de hipercalcemia producida por granulomas inducidos por metacrilato
Vera ME," Diehl M," Varela CF,? Plantalech LC’

1. Servicios de Endocrinologia Metabolismo y Medicina Nuclear. 2. Servicios de Nefrologia. Hospital Ita-
liano de Buenos Aires.

Las enfermedades granulomatosas pueden producir hipercalcemia mediada por 1,25(OH),-vitamina
D por aumento de la actividad de 1a-hidroxilasa, asociada en algunos casos a hipercalciuria, litiasis, nefro-
calcinosis e insuficiencia renal. En los Ultimos afios se han reportado granulomatosis por reaccién a cuer-
po extrafio luego del uso de metacrilato con fines estéticos. El glucocorticoide es la terapia de primera
linea, ya que inhibe la actividad de las células mononucleares, modula citoquinas inflamatorias e inhibe la
1a-hidroxilasa. Los farmacos antirresortivos son parte del tratamiento habitual de la hipercalcemia. Otras
opciones terapéuticas propuestas son la hidroxicloroquina, el ketoconazol y los anticuerpos anti TNF-alfa.
El objetivo de esta presentacion es comunicar el tratamiento a largo plazo de una paciente con granulomas
inducidos por metacrilato e hipercalcemia de dificil manejo. Caso clinico: mujer de 43 afios que consulta
en 2014 por hipercalcemia, litiasis e insuficiencia renal. Presenta como antecedente la colocacion de meta-
crilato en miembros inferiores con fines estéticos. El laboratorio objetiva: calcemia 13 mg/dl (VR 8,5-10,5),
fosfatemia 3,5 mg/dl (VR 2,5-4,5), creatinina 2,58 mg/dl (VR 0,5-1,20), fosfatasa alcalina 63 Ul/I (VR 31-
100), CTX 2,75 ng/ml (VR hasta 0,573), PTH <3 pg/ml (VR 8,7-77,1), 250H-vitamina D 18,8 ng/ml (VR >30),
1,25(0H),-vitamina D 180 pg/ml (VR 18-60). EI PET-CT muestra imagenes nodulares hipermetabdlicas en
ambos gluteos y muslos. Se realiza biopsia renal con hallazgo de nefrocalcinosis y necrosis tubular aguda
y de la region glutea que evidencia reaccion granulomatosa de tipo cuerpo extrafio. Se diagnostica hiper-
calcemia asociada a granulomas posaplicacion de metacrilato. Requiere por esta causa multiples interna-
ciones por hipercalcemia. Recibe tratamiento con hidratacién, corticoterapia, bifosfonatos (ibandronato e.v.)
e hidroxicloroquina, que se suspende por intolerancia. Se inicia tratamiento con ketoconazol 400 mg/dia,
meprednisona 6 mg/dia y alendronato 70 mg/semanal con descenso de la calcemia (9,6 mg/dl) y mejoria
de la funcién renal (creatinina a 1,49 mg/dl). Continda en la actualidad normocalcémica con este esquema
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terapéutico, sin efectos adversos. Conclusiones: la hipercalcemia inducida por granulomas asociada al uso
de metacrilato fue descripta en nuestro medio por Pozzo MJ y col. (Actual Osteol. 2013). En este caso, los
antecedentes clinicos, los niveles de 1,25(0H),-vitamina D y PET-TC fueron de utilidad para el diagnéstico. El
tratamiento ha sido un desafio por falta de respuesta o intolerancia a los esquemas terapéuticos habituales.
Finalmente, la asociacion de baja dosis de glucocorticoide, ketoconazol y alendronato logré mantener la
calcemia normal y mejorar la funcién renal durante el periodo de un afio.

CL26. Fractura femoral atipica incompleta: ¢{qué hacer? Reporte de 3 casos con distinta evolucion
Longobardi V,'? Polo R,? Zanchetta MB'?2

1. Instituto de Diagndstico e Investigaciones Metabdlicas, IDIM. 2. Catedra de Osteologia, Universidad del
Salvador, Argentina.

La fractura femoral atipica (FFA), es una complicacioén rara pero grave, asociada al uso prolongado
de agentes antirresortivos como los bifosfonatos (BF) y denosumab (Dmab). Cuando ocurre una FFA in-
completa, debe suspenderse el farmaco antirresortivo, pero no esta bien establecido qué opcién terapéu-
tica seguir. Las conductas propuestas son: 1) tratamiento conservador, es decir, aporte de calcio, vitamina
D y disminuir la carga de peso en la extremidad afectada, 2) tratamiento anabdlico con teriparatida (TPTD)
y 3) tratamiento quirurgico profilactico. Describimos 3 casos clinicos de mujeres que presentaron FFA
incompleta, asociada a tratamiento antirresortivo por osteoporosis posmenopausica. Caso 1: 54 afios,
recibié BF orales por 3 anos. Luego de 3 afos sin tratamiento, presento fractura osteoporética vertebral
por lo que recibié zoledronato anual por 2 afios consecutivos. A los 24 meses de la Ultima dosis refirié
dolor en muslo derecho de 6 meses de evolucién, con radiografia y centellograma 6seo que confirmaron la
presencia de FFA incompleta derecha. La paciente no quiso realizar tratamiento quirdrgico ni farmacologi-
co, por lo que realiz6 solo tratamiento conservador. A los 18 meses del diagnostico de la FFA incompleta,
la paciente evolucion6 con mejoria parcial del dolor y desaparicion de la linea radiollicida observada en
radiografia basal. Caso 2: 80 afos, recibié BF orales durante 6 afios continuos. A los 5 afios de la ultima
dosis presenté fractura vertebral osteoporética, por lo que inicié tratamiento con Dmab, el cual recibié
por dos afos consecutivos hasta el hallazgo incidental de FFA incompleta en di&fisis femoral izquierda,
asintomatica, de tiempo de evolucion incierto, en centellograma y confirmado por radiografia. Se indicé
suspender Dmab, medidas generales y TPTD. Actualmente lleva 12 meses de tratamiento con TPTD y —si
bien no tuvo sintomas asociados para objetivar mejora clinica— continda su vida habitual sin limitacion
funcional, con mejoria radioldgica de la lesion, con desaparicion de la linea radiolucida. Caso 3: 74 afos,
recibié BF por via oral durante 15 afios en forma ininterrumpida por osteoporosis severa. Presenté FFA
completa izquierda, y en el control radiolégico posquirirgico se encontré FFA incompleta contralateral,
observandose solo engrosamiento cortical sin linea radiolucida evidente. A partir de ese momento se le
indico la suspension del BF, medidas generales y TPTD. A los 6 meses del tratamiento, la paciente refirio
mejoria del dolor en ambos muslos, pero a los 11 meses progres6 a FFA completa derecha en forma es-
pontanea, pese a continuar con TPTD con buena adherencia. Conclusion: en estas 3 pacientes con FFA
incompleta y seguimiento de al menos un afio posterior al diagndstico, el caso 1 presenté buena evolucion
con tratamiento conservador, el caso 2 excelente respuesta a TPTD, y, en el caso 3, TPTD no logro evitar
la progresion a FFA completa. A pesar de tratarse de fracturas de baja incidencia, es fundamental la pre-
vencién mediante el uso responsable de antirresortivos, asi como la sospecha clinica para un diagnéstico
precoz. Si bien el uso de TPTD puede ser beneficioso, la evidencia actual es limitada. Hasta disponer de
trabajos prospectivos y controlados se debe evaluar en forma individual el riesgo de cada paciente y el
tratamiento a instaurar.
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CL27. Evaluacion de la masa 6sea de columna lumbar y prevalencia de fracturas vertebrales en
pacientes con artritis reumatoide

Brance ML,"?® Pons-Estel BA,* Quagliato NJ,* Jorfen M," Berbotto G,' Cortese N,® Raggio JC,' Palatnik M,”
Chavero |," Soldano J,® Sanchez A,® Brun LR??

1. Reumatologia y Enfermedades Oseas. 2. Laboratorio de Biologia Osea. Facultad de Ciencias Médicas
UNR. 3. CONICET. 4. Centro Regional de Enfermedades Autoinmunes y Reumaticas (CREAR). 5. Instituto
CAICI, Rosario. 6. Facultad de Ciencias Médicas UNR. 7. Centro de Reumatologia. 8. Centro de Endocri-
nologia. Rosario. Argentina.

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad autoinmune inflamatoria sistémica crénica con eleva-
da prevalencia de osteoporosis y aumento del riesgo de fracturas. El objetivo de este trabajo fue evaluar
la masa 6sea y la prevalencia de fracturas vertebrales (VFx) en pacientes con AR. Materiales y métodos:
se realizé un estudio observacional de corte transversal. Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios con
diagnéstico de AR. Como grupo control (GC) se incluyeron sujetos sin AR u otras enfermedades, o uso
de drogas que pudieran afectar la masa 6sea, apareados por edad, sexo e indice de masa corporal. Se
evalué densidad mineral 6sea (DMO) de columna lumbar (L1-L4) anteroposterior por absorciometria de
rayos X de energia dual (DXA) con un equipo Hologic Discovery Wi®. La microarquitectura ésea se evallo
por TBS (Trabecular Bone Score) sobre los scans de columna lumbar con el software TBS iNsight® (Me-
dimaps, Suiza). La prevalencia de fracturas vertebrales se analizé a través de densitometrias de columna
lateral (T4-L4) por DXA (VFA, Vertebral Fracture Assessment). Las VFx se clasificaron en grado |, Il y Il de
acuerdo con el porcentaje de disminucion de la altura vertebral (clasificacion de Genant). Los datos se
expresan como media+SD. Las diferencias entre los grupos se analizaron utilizando la prueba t de Student
o la prueba de Mann-Whitney segun correspondiese. La diferencia se consideré significativa si p<0,05.
Resultados: se incluyeron 34 sujetos controles y 89 con AR sin diferencias en edad e IMC (edad= GC:
56,1+12,7; AR: 52,6+11,6 afios; IMC= GC: 27,9+4,7; AR: 27,8+4,7 kg/m?). El grupo AR mostré significati-
vamente menor DMO de columna lumbar (0,995+0,148 vs. 0,928+0,144, -7,2%; p=0,02) respecto del gru-
po control, sin diferencias en el TBS. La prevalencia de VFx fue significativamente mayor en el grupo AR
(20,6 [5/34] vs. 49,4% [44/89], OR: 5,6; p=0,0004). Los sujetos del GC con VFx (5/34) presentaron fracturas
Unicas (3 grado |, 2 grado ll). Entre los pacientes con AR con VFx (44/89), 61,4% (27/44) presenté fracturas
Unicas (70% grado |, 30% grado Il), mientras que 38,6% present6 fracturas multiples (de 2 a 4; 67 % grado
I, 33% grado Il). De la totalidad de fracturas, solo un sujeto (2%) present6 VFx sintomaticas, mientras que
el resto fueron asintomaticas. Los sujetos con VFx presentaron significativamente menor DMO de colum-
na lumbar (GC: 0,973+0,137, AR: 0,911+0,155, p=0,02) y menor TBS (GC: 0,973+0,137, AR: 0,911+0,155,
p=0,03). Conclusiones: la AR presenta alta prevalencia de VFx, mayoritariamente asintomaticas y con un
elevado porcentaje de VFx multiples. El uso del VFA y el TBS podria considerarse como un enfoque com-
plementario a la DMO para la evaluacion de la microarquitectura 6seay la presencia de fracturas en la AR.

CL28. Estudio de la biocompatibilidad vascular y 6sea de nanoparticulas magnéticas recubiertas
con acido citrico para direccionamiento de farmacos

Campelo AE,"? Agotegaray MA,® Cepeda SB,' Sandoval MJ," Lassalle V,* Massheimer VL'

1. INBIOSUR-UNS (BByF)-CONICET, Universidad Nacional del Sur. 2. Dpto. de Matematica, Universidad Nacional
del Sur. 3. INQUISUR-CONICET, Dpto. de Quimica, Universidad Nacional del Sur. Bahia Blanca, Argentina.

En los ultimos afos han sido desarrollados diversos nanomateriales, siendo numerosas sus apli-
caciones biomédicas. Dentro de estos, las nanoparticulas magnéticas (NPM), conformadas por un nu-
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cleo de 6xido de hierro, podrian ser transportadas a través del sistema vascular y retenidas en un sitio
especifico bajo la influencia de un campo magnético externo, aumentando asi su biodisponibilidad en
el sitio deseado y permitiendo el direccionamiento de farmacos. Es esencial que las NPM sean bio-
compatibles y estables, para lo cual es necesario disefiar recubrimientos que eviten su agregacion y
actuen ademas como plataforma para la carga de biomoléculas. El &cido citrico es un agente de recu-
brimiento interesante por su estructura simple, que les confiere a las NPM caracteristicas hidrofilicas
que aumentan su estabilidad. Al ser el torrente sanguineo la via de entrada propuesta para las NPM
y el tejido 6seo el lugar al que se las desea dirigir, el objetivo del presente trabajo es evaluar la bio-
compatibilidad de NPM recubiertas con acido citrico (NPMac) en células endoteliales vasculares (CE)
y Oseas. Metodologia: las NPMac fueron obtenidas mediante el método de coprecipitacion. Se las
caracterizd mediante la determinacion de su didmetro hidrodindmico y carga superficial (DLS y TEM).
Cultivos primarios de CE y de preosteoblastos (OB) fueron obtenidos mediante la técnica de explante
a partir de aorta y calvarios de ratas Wistar, respectivamente. Las células en cultivo fueron expuestas
adosisde 1,10y 100 pg/ml de NPMac durante 24 a 48h. La biocompatibilidad se determin6é mediante
marcadores de funcionalidad especificos de cada tipo celular. Resultados: las NPMac presentaron
propiedades fisicoquimicas de tamafio y carga superficial éptimas para aplicaciones biomédicas con
Dh = 260+14 nm y z = -25,7+4,3 mV. La viabilidad celular se evalu6 empleando el ensayo de reduc-
ciéon del MTT y fragmentacion nuclear. En CE la presencia del las NPM no afecto6 la viabilidad celular
a concentraciones < 10 pg/ml y no se observaron alteraciones de la morfologia nuclear con ninguna
de las concentraciones ensayadas. En OB se observaron resultados similares, con una disminucion
de la viabilidad celular con concentraciones >10 pg/ml (16% vs. control p<0,01). La funcionalidad de
CE se evalué empleando como marcador de funcionalidad la capacidad de producir el vasoactivo NO
(técnica de Griess). Se determind que la produccién basal de NO no se vio afectada en ninguna de
las concentraciones de NPMac, conservando las CE la capacidad de responder a acetilcolina (AC), su
agonista natural (4,0+0,2; 5,8+0,4, 5,9+0,3 nmoles NO/ml Cont; AC; NPMac+AC p<0,01). En OB se
evaluaron, como marcadores de funcionalidad, la actividad de fosfatasa alcalina (FAL) y la mineraliza-
cion extracelular por cuantificacion espectrofotométrica o por formacion de nucleos de calcificacion
mediante tincidn con rojo de alizarina y microscopia éptica. No se observaron cambios significativos
en la cinética de expresion de FAL ni en la mineralizacion extracelular a las concentraciones y tiempos
ensayados. Al estudiar el efecto de las NPMac en concentraciones < 100 pg/ml no se encontro efecto
en la velocidad de eritrosedimentacion, fragilidad eritrocitaria o morfologia de las células sanguineas.
Conclusion: los resultados obtenidos demuestran la biocompatibilidad vascular y 6sea de las NPMac
in vitro, sugiriendo su potencial uso como dispositivos de transporte y direccionamiento de agentes
terapéuticos.

C29. Quistes 6seos aneurismaticos: presentacién de 3 casos
Komornicki M, Diehl M, Roitman P, Galich AM
Hospital Italiano de Buenos Aires.

Los quistes 6seos aneurismaticos (QOA) son lesiones 6seas benignas. Se localizan con mayor fre-
cuencia en metafisis de huesos largos, pelvis o vértebras. Pueden ser primarios o secundarios a diferentes
tumores primitivos éseos, como quiste dseo esencial, displasia fibrosa o tumor de células gigantes. Son
poco frecuentes. Se presentan predominantemente durante las dos primeras décadas de vida y raramente
después de los 30 afos. Clinicamente se manifiestan con dolor, edema, masa palpable; los de localizacion
espinal con rigidez y contractura muscular, o mas raramente con déficit neuroldgico y dolor radicular. El
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diagnostico diferencial debe realizarse con quiste 6seo simple, fibroma no osificante, displasia fibrosa,
fibroma condromixoide, tumor de células gigantes, granuloma eosindfilo y osteosarcoma telangiectasico.
Los objetivos del tratamiento son erradicar la lesién, reducir el riesgo de recurrencia, aliviar el dolor y rever-
tir el deterioro funcional. A la hora de planificar el tratamiento se deben considerar el sitio comprometido,
tasa de crecimiento, complicaciones estéticas, alteracion funcional, preferencia del paciente y su estado
de salud. Existen distintas alternativas propuestas, como embolizacién selectiva, curetaje quirdrgico, es-
cleroterapia y crioterapia. Recientemente se ha utilizado la terapia con bifosfonatos exitosamente como
tratamiento definitivo. Presentamos 3 pacientes con distintas manifestaciones de esta entidad. Caso 1:
mujer de 28 afios que consulta por tumor costal con citologia compatible con lesion de aspecto fibrohis-
tiocitico con células gigantes multinucleadas. Antecedente de deficiencia de factor V de Leyden. RMN:
lesion endomedular expansiva de 55 x 52 mm en 6° arco costal derecho. Ante el diagnéstico probable
de tumor de células gigantes, se decidio la exéresis quirdrgica de dicha lesion. El estudio histopatolégico
demostro displasia fibrosa con quiste éseo aneurismatico. Caso 2: mujer de 38 afios con diagnostico de
quiste 6seo aneurismatico en cuerpo de 72 vértebra cervical confirmado por puncién. Referia cervicalgia
de 10 afios de evolucion. RMN: formacion osea litica de C7, con niveles liquidos, en cuerpo vertebral y
arco neural izquierdo. Se realizé embolizacion selectiva de la lesién con mejoria parcial del dolor. Debido
a su localizacién, con riesgo de lesion medular quirdrgica, se indico tratamiento con ibandronato endove-
noso, que produjo franca mejoria del dolor. Caso 3: mujer de 34 afios con diagndéstico, por puncién de la
lesién, de displasia fibrosa con quiste 6seo aneurismatico secundario en 6°arco costal. Manifestaba dolor
en dicha region desde hacia 11 afios y cedia con AINE. El dolor se intensifico en los ultimos meses previos a
la consulta. En RMN: formacion de aspecto quistico en 6°arco costal posterior derecho de 29 x 22 x 91 mm,
bordes de aspecto escleroso, niveles liquidos y septos en su interior. Recibié tratamiento con ibandronato
endovenoso, con mejoria significativa del dolor. Conclusiones: los QOA plantean un desafio tanto en el
diagndéstico como en el tratamiento. Dada su localizacion, extension, tasa de recurrencia y naturaleza be-
nigna, no existe un Unico tratamiento de eleccion. Es importante tener presente que el uso de bifosfonatos
es una alternativa alentadora tanto terapéutica como complementaria, con mejoria de la sintomatologia e
incluso resolucion total.

CL30. Hipercalcemia asociada con histoplasmosis, a propdsito de un caso
Pereira TG, Diehl M, Buttazzoni M
Hospital Italiano de Buenos Aires

La histoplasmosis es una infeccion fungica poco frecuente, pero América Latina es considerada una
zona endémica para esta micosis. Nuestro objetivo es describir un caso de hipercalcemia e histoplas-
mosis en un paciente con trasplante renal. Caso clinico: se presenta el caso de un varon de 40 afios con
antecedente de trasplante renal por enfermedad renal crénica de etiologia no filiada. Inmunosuprimido con
meprednisona, micofenolato y tacrolimus. Se internd por sintomas inespecificos: fiebre, tos persistente,
pérdida de peso y sudoracion nocturna de un mes de evolucion. Presentaba al ingreso calcemia total 12,2
mg/dI (VR: 8,5-10,5), calcemia i6nica 1,4 mmol/I (VR: 1,00-1,35), parathormona 44,8 pg/ml (VR: 8,7-77,1),
250H-vitamina D 24,9 ng/ml (suficiencia >30), creatininemia 3,40 mg/dl (VR: 0,60-1,30), fosfatasa alcalina
57 U/L (VR: 31-100). En el laboratorio previo se observaba parathormona 479 pg/ml, calcemia total 8,6
mg/dl y creatinina 2,37 mg/dl. Se interpreté el cuadro como hipercalcemia no mediada por PTH, teniendo
en cuenta el descenso de la hormona con respecto al valor anterior. El paciente no tenia signos ni sintomas
de hipercalcemia. Se realizé restriccidon de lacteos en la dieta, se suspendié suplemento de colecalciferol
y se indicé hidratacién parenteral. Sin respuesta bioquimica; por el contrario, alcanzé valores de calce-
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mia iénica de 1,66 mmol/l. Por los sintomas respiratorios se realizé6 tomografia axial computarizada de
térax que informd: patron micronodulillar de forma difusa bilateral asociado a areas de vidrio esmerilado,
formacion nodular cavitada en segmento medial del I6bulo inferior derecho de 15 mm, formaciones gan-
glionares axilares y mediastinales. Se tomd muestra mediante biopsia transbronquial, cuyo cultivo desa-
rrollé Histoplasma capsulatum y su anatomia patoldgica informd inflamacion granulomatosa. Se sospeché
hipercalcemia mediada por 1,25(0H),-vitamina D asociada con enfermedad granulomatosa, aunque su
determinacion no se encuentra disponible en nuestro hospital. Se inicié tratamiento dirigido a la enfer-
medad de base con anfotericina B liposomal. Al séptimo dia presenté normalizacion de la calcemia, sin
mediar otro tratamiento. Discusion: la hipercalcemia puede ser una de las manifestaciones iniciales de las
enfermedades granulomatosas. Es causada por el incremento de los niveles séricos de 1,25(0H),-vitamina
D por la hidroxilacién en los macrofagos del granuloma a través de la enzima 1a-hidroxilasa, aumentando
la absorcion intestinal de calcio y fosforo. El tratamiento debe estar dirigido a corregir la granulomatosis.
Ademas, se debe disminuir la ingesta de calcio a menos de 400 mg diarios y suspender los suplementos
de vitamina D. Los glucocorticoides y bifosfonatos también son de utilidad. La hipercalcemia en pacientes
con enfermedad renal constituye un desafio. Como en el caso de nuestro paciente, la hormona parati-
roidea puede no estar completamente inhibida, dificultando la interpretacién diagndstica. Por otra parte,
la disminucion del filtrado glomerular puede ser una contraindicacion para el uso de bifosfonatos y la
experiencia de tratamiento con denosumab en pacientes trasplantados es limitada. En nuestro caso, el
diagnostico precoz y tratamiento de la enfermedad de base permitio la resolucién de la hipercalcemia, sin
necesidad de tratamiento antirresortivo.

CL31. Acciones similares de la estrona a nivel 6seo y vascular: ¢riesgo o beneficio?
Crescitelli MC, Rauschemberger MB, Massheimer VL
Catedra de Bioquimica Clinica Il, BByF, UNS. LIEByC, INBIOSUR (CONICET-UNS).

Es sabido que la disminucion de niveles de estrogenos durante la menopausia impacta negativa-
mente en la remodelacion ésea y la funcién vascular. Durante esta etapa, si bien los niveles circulan-
tes de estradiol (E2) son considerablemente bajos, los de estrona (E1) se mantienen debido a su sin-
tesis periférica y representan la mayor fuente de estrégenos circulantes. E1 es el segundo estrégeno
de produccion ovarica con actividad bioldgica relevante. Si bien en trabajos previos hemos reportado
que E1 exhibe una accién positiva sobre hueso promoviendo la osteoblastogénesis, también hallamos
indicios de efectos negativos a nivel vascular tendientes a la promover la ateromatosis, cuya etapa
mas avanzada implica la calcificacion vascular. Objetivo: el objetivo de este trabajo fue comparar los
efectos osteogénicos de E1 sobre osteoblastos de calvarios y en células musculares lisas vasculares
transdiferenciadas a linaje 6seo, evaluando especificamente parametros asociados a la diferenciacion
celular. Resultados: como sistemas experimentales se emplearon cultivos primarios de osteoblastos
(OB) de calvarios de ratas Wistar neonatas, aislados por digestion enzimatica, y células musculares
lisas vasculares obtenidas de aortas de ratas Wistar de 1 mes de edad inducidos a transdiferenciar
a linaje 6seo (CMLV-OB), por incubacién durante 21 dias en medio con B-glicerofosfato y calcio. Los
OB y CMLV-OB fueron expuestos in vitro a E1 (10-® M) durante las Ultimas 48 h de cultivo. El estrédgeno
mostré un efecto mitogénico sobre ambos tipos celulares, estimulando la proliferacion de las CMLV-
OBy OB, evaluada por el ensayo de conversion de MTT (27% s/C p<0,05y 39% s/C p<0,05, respec-
tivamente) y confirmada por conteo celular (28% s/C p<0,05 y 41% s/C p<0,05, respectivamente).
La caracterizacién del modelo de transdiferenciacion demostré que las CMLV-OB exhiben niveles
elevados de actividad de FAL (medido en medio de cultivo y lisados de OB, usando ensayos enzima-
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ticos) y depdsito de calcio extracelular (tinciéon con rojo de alizarina), similares a los de OB maduros.
Al evaluar el efecto de E1 sobre las CMLV-OB observamos que el esteroide aumenté la actividad FAL
(8,72+0,25 vs. 3,00+0,14; E1 vs. C, Ul.10?%/mg proteina, p<0,001) y el numero y tamafio de nucleos
de calcificacién en la matriz extracelular (56% s/C, p<0,05). En concordancia con este resultado,
observamos descensos marcados del contenido de calcio en medio de cultivo (C vs. E1, 735,0+30,5
vs. 468,2+21,1 pg calcio/mg proteina, método colorimétrico de o-cresolftalein complexona, p<0,001).
Empleando la tincion de rojo sirio estudiamos el efecto de la hormona sobre el depdsito de colageno
extracelular. Se detectd un aumento significativo en el depdsito de colageno en CMLV-OB (119% s/C,
p<0,05). Resultados similares se obtuvieron en células nativas 6seas (OB). El tratamiento con E1 esti-
mulé la actividad FAL (4,64+0,32 vs. 3,37+0,25; E1 vs. C; Ul.10%/mg proteina, p<0,001), el depdsito de
calcio (40,2% s/C, p<0,05) y de colageno en la matriz extracelular (121% s/C, p<0,05). En conclusién,
los resultados presentados muestran una accion similar de E1 en ambos sistemas celulares. Desde un
punto de vista bioldgico, los datos sugieren que la relevancia fisiolégica es contrapuesta: una accion
beneficiosa a nivel éseo favoreciendo la osteoblastogénesis y otra deletérea a nivel vascular, promo-
viendo la calcificacién vascular.

CL32. Respuesta al tratamiento con denosumab en lesion medular crénica

Mastaglia S," Muzio D?

1. Laboratorio de Osteoporosis y Enfermedades Metabdlicas Oseas. Hospital de Clinicas, Universidad de
Buenos Aires. Instituto de Inmunologia, Genética y Metabolismo (INIGEM) CONICET-UBA. 2. Instituto de
Rehabilitacion Psicofisica (IREP).

La osteoporosis es una complicacion frecuente asociada a lesion medular (LM). El denosumab
(Dmab) ha sido efectivo y seguro para incrementar la densidad mineral ésea (DMO) en pacientes con
LM reciente (1,2). Objetivo: analizar en un paciente con LM crénica la respuesta a la administracion de
Dmab en la DMO correspondientes a las areas esqueléticas por debajo del nivel de la lesion medular.
Caso clinico: paciente de 36 afos que sufrié un accidente automovilistico a los 18 afios con lesién me-
dular a nivel dorsal (D6). A los 10 afios del accidente realizé su primera densitometria, que mostré los
siguientes valores en columna lumbar (CL: L2-L4): 1358 g/cm?; Z-score: 1,6; fémur derecho total (FDT):
0,611 g/cm?; Z-score: -3,3 y fémur izquierdo total (FIT): 0,681 g/cm?; Z-score: -2,8 con marcadores de
resorcion 6sea levemente por encima de los valores de referencia para la edad [cross laps sérico (CTXs):
790 ng/l (valor de referencia (VR): 508,53+188]. Se indico acido zoledrénico 5 mg anual. El paciente
regreso a la consulta 6 afios después mostrando los siguientes valores de DMO en CL: 1496 g/cm?;
Z-score: 2,0, FDT: 0,651 g/cm?; Z-score: -3,0 y FIT: 0,728 g/cm?; Z-score: -2,5, observandose un incre-
mento del 7% en ambos fémures y niveles de CTXs de 370 ng/l (VR: 14-450). Debido a que el paciente
reiniciaria el programa de rehabilitacidon y ante el riesgo de fracturas durante el desarrollo de este, se
indico Dmab 60 mg s.c. cada 6 meses. Después de un afio de tratamiento se observé un incremento
de la DMO de FDT del 8% (Z-score: -2,6) y FIT del 4% (Z-score: -2,2) con niveles de CTXs de 73 ng/I,
acorde con lo esperado bajo la administracién de Dmab. Conclusién: Dmab continuaria siendo efectivo
para incrementar la masa 6sea en las regiones esqueléticas que se encuentran por debajo de la injuria
medular en pacientes con LM cronica (17 afios de evolucion en nuestro paciente), lo que sugiere el
papel relevante que tendria el eje OPG/ RANKL en el mecanismo de pérdida de masa 6sea tardia aun
en pacientes con LM crénica. Referencias: 1. Gifre L, Vidal J, Carrasco JL, et al. Osteoporos Int 2016;
27:405-410. 2. Gifre L, Ruiz-Gaspa S, Carrasco JL, etal. Osteoporos Int 2017; 28:2707-2715. 3. Zeni SN,
Casco C, Mastaglia SR, etal. Bone Min Res. 21 (Suppl 1) 2006:S 235.
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CL33. Diferencias densitométricas y estructurales en distintos tipos de fracturas de cadera

Claus Hermberg H,! Jorge F,?2 Lozano Bullrich MP,' Rey M,! Pozzo MJ," Boffa S*

1. Servicio de Endocrinologia. 2. Servicio de Ortopedia y Traumatologia. 3. Seccién Densitometria Osea.
Hospital Aleman. Buenos Aires. Argentina.

Las fracturas de cadera son un evento de causa multifactorial. La competencia mecanica de la
cadera es uno de los factores inmediatos. Ella es el resultado de la interaccion de multiples propiedades
como tamano, forma y geometria. De la densitometria de la cadera por DXA solo se considera la densidad
mineral 6sea (DMO) areal como subrogado de su fortaleza, ignorando medidas geométricas que contri-
buyen a esta, como demostraron estudios experimentales y de imagenes. Hay estudios, la mayoria de
caso-control, que describen asociaciones de algunas propiedades geométricas medidas por DXA con las
fracturas, con resultados contradictorios. Objetivos: evaluar si existen diferencias en la DMO y en propie-
dades geométricas entre mujeres que experimentaron una fractura cervical (FC) o transtrocantérica (FTT)
de cadera, comparadas con aquellas sin fractura. Material y métodos: incluimos 46 pacientes mujeres con
fractura de cadera atendidas en el servicio de Ortopedia y Traumatologia del Hospital Aleman entre 2015y
2018 y que habian realizado una DMO por DXA (Lunar Prodigy Advance®) dentro de los 5 afios anteriores
al ingreso al estudio. Se incluyeron 40 controles de la misma edad seleccionados en forma aleatoria. Se
analizaron: edad, T-score de cadera total, cuello y triangulo de Ward, area del cuello, longitud del eje de la
cadera y angulo cérvico-diafisario. Se calculé la “robustez” de la cadera:ancho promedio de cuello cadera
(area cuello/1,5 cm)/longitud del eje de cadera, informandose como robusto o esbelto. Estadistica: test
t de Student para casos y controles; test no paramétricos: Kruskal Wallis para diferencias globales entre
tres grupos y Mann-Whitney para diferencias entre dos grupos, %2 para la diferencia de proporciones.
Resultados: las pacientes que sufrieron una fractura de cadera tienen menor DMO en cuello, cadera total
y triangulo de Ward (p<0,001). Ademas tienen una mayor longitud del eje de la cadera (p=0,042) y mayor
angulo cérvico-diafisario (p=0,07). Se observé una gradacion decreciente de la DMO entre los controles,
FCy FTT, en ese orden (p=0,006). El tridangulo de Ward del grupo FTT es inferior a los controles y a FC. En
FC, el mismo es similar a los controles. T-score < -2,5 se observé en: 20% en los controles, 32% de FC y
66% de FTT (>=0,0023). Se observé que FC tienen el angulo cérvico-diafisario mas abierto (p=0,039), ma-
yor longitud de eje de la cadera (p=0,06) y una menor robustez del cuello (mas esbelto) que los controles
(p=0,046). El grupo FTT es similar a los controles. La edad del grupo FTT es mayor que la correspondiente
al grupo FC. Conclusién: la clasificacion ortopédica de la fracturas de cadera en transtrocantéricas y cer-
vicales tienen en el presente estudio su correlato con los factores clinicos, densitométricos y geométricos
de la cadera asociados. Las FTT se corresponden con el concepto clasico de fractura osteoporética: tie-
nen mayor edad y DMO mas baja. Las FC no tienen en su mayoria DMO en niveles osteoporéticos pero si
parametros geométricos que las distinguen de los controles: mayor angulo cérvico-diafisario, cuello mas
esbelto y mayor longitud del eje de la cadera.

CL34. Relacion entre parametros glucometabélicos y magnesio en pacientes obesos sometidos a
cirugia bariatrica

Selvaggio L, Poletti M, Morejon A, Musso C, Schurman L, Faingold C, Mingote E, Sedlinsky C

UA. Dr. César Milstein

La cirugia bariatrica (CB) es una estrategia terapéutica efectiva en pacientes con obesidad grado 2
y 3. La pérdida de peso posterior se asocia a una mejora metabdlica sustancial, independientemente del
tipo de procedimiento, y a una reduccién en la prevalencia de comorbilidades asociadas a la obesidad.
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Objetivos: evaluar la relacion entre parametros glucometabodlicos y magnesio en pacientes diabéticos
(DM2) y no diabéticos (noDM2) antes de la CB y un afio después. Materiales y métodos: estudio observa-
cional, retrospectivo. Se incluyeron pacientes con criterios de elegibilidad para CB (IMC > 40 kg/m20 > 35
con comorbilidades), reclutados entre julio de 2015 y febrero de 2018 en nuestra institucion. Se dividié a
la poblacion en DM2 y noDM2. Se evalud la correlacion entre parametros glucometabdlicos: hemoglobina
glicosilada (HbA1c, en %), indice de masa corporal (IMC, kg/m?) e indice triglicéridos/HDL colesterol (TG/
HDL-c) como marcador de insulinorresistencia, con el magnesio sérico (Mg, en mg/dl), antes y 12 meses
después de CB. Para el andlisis de los datos se emplearon pruebas no paramétricas acordes con la distri-
bucioén de las variables. Las variables cuantitativas se describen en mediana y rango, y las cualitativas en
porcentaje. La correlacién lineal fue evaluada mediante el coeficiente de correlacién de Pearson. Resulta-
dos: se incluyeron 39 pacientes (mediana 64, rango 38 a 72 afos); 92,3% eran mujeres y 43,6% del total
tenian diagnostico de DM2. En DM2 el valor pre CB de TG/HDL-c fue de 3,23 (1,53-10,6) y de HbA1c fue de
6,3 (4,8-11). Post CB TG/HDL-c 2,18 (1,36-4,22) y HbA1c 5,5 (4,9-7,7). En no DM2, pre-CB TG/HDL-c fue 2,87
(1,15-4,82) y de HbA1c fue de 5,6 (4,8-6,1). Post-CB TG/HDL-c 2,52 (1,0-4,32) y HbA1c 5,1 (4,8-5,5). En el
analisis de los datos previos a la CB se hallé menor concentracion de Mg en DM2 vs. no DM2: 1,73 (1,41-
2,17) vs. 2,09 mg/dl (1,74-2,39), p=0,0001. En DM2, Mg correlacioné negativamente con HbA1c (p=0,01).
Se observé también una correlacion no significativa negativa entre Mg y el indice TG-HDL-c (p=0,113) en
DM2, y positiva en noDM2 (p=0,132). Al afio pos-CB se observé en DM2 un aumento de Mg de 1,7 (1,4-
2,1)a 2,0 (1,5-2,7) mg/dl (p=0,008) y una correlacién negativa significativa entre Mg y el indice TG/HDL-c
(p=0,046). Los niveles de Mg no mostraron correlacion significativa con el IMC en DM2 y noDM2 pre-CB
ni pos-CB. Conclusion: observamos en los pacientes con DM2 niveles mas bajos de Mg que los no DM2
antes de la CB, igualandose pos-CB al grupo noDM2, probablemente asociado con el mejor control me-
tabdlico. En pacientes DM2 hubo una correlacién negativa pre-CB significativa entre HbA1c y Mg, que
no se observd pos-CB. En cuanto a los datos de los parametros de insulinorresistencia se observé una
correlacién negativa entre Mg y TG/HDL-c en DM2, que solo fue significativa pos-CB. Nuestros resultados
concuerdan con la bibliografia donde se demuestra una asociacion entre magnesio y el control glucome-
tabdlico. La hipomagnesemia se asocia con resistencia a la insulina en pacientes DM2, y la disminucion
en la secrecion de insulina se asocia a hipomagnesemia. Ademas, fue demostrado el rol de la insulina en
la regulacion de la reabsorcion tubular de magnesio por el canal TRPM6, favoreciendo su pérdida renal.
Los mecanismos intrinsecos entre el rol dinamico del magnesio en la diabetes no han sido completamente
dilucidados aun. Estudios futuros nos ayudaran a comprender esta asociacion.

CL35. Densidad mineral 6sea y metabolismo mineral en pacientes con virus de inmunodeficiencia
humana (HIV): influencia de la terapia antirretroviral

Ramirez Labonia M, Cabrera S, Vel6 C, Rodriguez P, Giacoia E

Hospital Posadas. Buenos Aires.

La infeccion por HIV y la terapia antirretroviral (TAR) producen un incremento en la pérdida de masa
6sea. El uso de algunas drogas como el tenofovir o los inhibidores de proteasas (IP) estarian asociados a
una mayor pérdida, pero es tema de discusién. De manera secundaria pueden presentarse alteraciones
del metabolismo fosfocalcico a nivel bioquimico. Objetivo: evaluar el impacto éseo del tratamiento anti-
rretroviral en pacientes HIV utilizando la medicién de la densidad mineral ésea y el andlisis bioquimico.
Material y método: se analizaron 74 pacientes que asistieron a nuestro centro desde marzo de 2018 hasta
marzo de 2019 y se seleccionaron 38. Se realizé densidad mineral ésea (DMO) y trabecular bone score
(TBS) en equipo Lunar Prodigy®. Variables: edad, sexo, indice de masa corporal (IMC), afios HIV y TAR,
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calcemia, fosfatemia, indice calcio/creatinina urinario (Cobas Roche®) hormona paratiroidea (PTH), vita-
mina D (250HD), fosfatasa alcalina ésea (FAO) (quimioluminiscencia), cross laps (CTX) (IDS manual). Se
clasificd TAR en: inhibidores de proteasas e inhibidores de la transcriptasa reversa. Se dividieron en 2 gru-
pos por 1) DMO conservada: menores a 50 afos, Z > -2 y mayores 50 afios T > 1,1 y 2) DMO disminuida:
menores a 50 afios, Z <-2 y mayores de 50 afios T <1,1. Criterios de inclusion: pacientes de ambos sexos
mayores de 18 afios con HIV bajo tratamiento TAR. Criterios de exclusion: glucocorticoides en altas dosis
(prednisona > 7,5 mg mas de 3 semanas), tabaquismo activo, enolismo, bajo IMC, hipogonadismo e hiper-
paratiroidismo primario. Analisis estadistico: estudio transversal, descriptivo; se utilizé el programa STATA
12.0°. Se calculé media con desvio estandar o mediana con rango para las variables continuas y los por-
centajes para categoéricas. En variables categoéricas se utilizo el test 2 o de Fisher. En variables numéricas:
test tde Student o Wilcoxon. Se consider6 estadisticamente significativa si p<0,05. Resultados: edad: 48
anos (18-73), sexo femenino: 26/38 (68%), masculino 12/38 (32%), IMC: 24,6 (19-34,4) kg/m?, afios con
HIV: 4 (1-28), afos de TAR: 11(1-28). Presentaron DMO conservada: columna lumbar (CL) L1-L4 25/38
(66%) y cuello femoral izquierdo (CFl) 27/38 (71%). DMO disminuida: CL 13/38 (34%), siendo el atazanavir
6/12 (46%) y el ritonavir 9/13 (69%) las drogas con mayor repercusion sin tener significacion estadistica
(p= 0,41y 0,49). En CFI 10/38, ritonavir 7/10 (70%) y lamivudina 5/10 (50%) tuvieron mayor porcentaje de
afectacion, sin significacion estadistica (p= 0,59 y 0,44). A 12/38 pacientes se les realiz6 el TBS con un va-
lor de 1453 (982-1568), interpretando como normal la medicion indirecta de la microarquitectura ésea. No
se hallaron diferencias significativas en el laboratorio con respecto al valor de calcemia, fosfatemia, PTH,
CTX y FAO. Conclusiones: en pacientes HIV encontramos que la terapia antirretroviral no se asoci6 con
alteraciones significativas en la DMO y la medicion del TBS fue normal. Las determinaciones bioquimicas
se encontraron dentro del rango para nuestro método. Consideramos nuestro trabajo como preliminar; se
requiere en el futuro un mayor numero de pacientes para evaluar el real impacto de la terapia antirretroviral.

CL36. Osteomalacia oncogénica persistente tras exéresis de tumor mesenquimatico hipofosfaturico
Michelli JM, Vilches F, Oliva YS, Cale J, Pastorino Casas V, Borghi Torzillo MF, Lutfi RJ, Diaz CA
Complejo Médico Churruca Visca, Servicio de Endocrinologia y Metabolismo.

La osteomalacia oncogénica conocida como osteomalacia inducida por tumor (TlO), es un desorden
paraneoplasico causado por tumores mesenquimaticos pequefos, de dificil localizacién, que secretan
factor de crecimiento fibroblastico 23 (FGF23). Se han reportado 500 casos hasta 2018. La extirpacion
tumoral con un margen amplio y el seguimiento son imprescindibles para evitar persistencia o recidiva.
Caso clinico: paciente femenina de 62 afios, antecedentes de HTA, gastritis y fractura de pelvis por caida
de propia altura, derivada por Traumatologia en 2012 para evaluacion fosfocélcica. Medicaciéon habitual:
quinapril, esomeprazol, pregabalina, tramadol y diclofenac. Refiere dolor 6seo generalizado asociado a ar-
tralgias y debilidad muscular proximal. Examen fisico: licida, hemodinamicamente estable, deambulacion
asistida. Se solicita: laboratorio 06/12: hemograma, hepatograma normal, creatinina 0,8 mg/dl, creatininuria
1300 mg/24 h, Ca 9,6 mg/dl, calciuria 124 mg/24 h, fosfato1,2 mg/dl (VN 2,5-4,6 mg/dl), fosfaturia 650 mg/24
h, Mg 2,2 mg/dI (VN 1,7-2,6 mg/dl), albumina 4,8 g/dl, Na 141 mEq/I, natriuria 65 mEqg/24 h, K 4 mEg/I, ka-
liuria 59 mEq/24 h, beta cross laps 534 ng/l, RTP 66,7 (VN>85%), CL P 37,61 mg/24 h (VN 5-15 mg/24 h),
CL creatinina 112 mI/min. Centellograma éseo 03/12: multiples imagenes inespecificas en costillas, union
L5-S1, acetabulos, isquion derecho, rodillas, tibias, union tibio-astragalina y calcaneos. PET/TC con FDG
11/12: negativo. Frente al diagndstico bioquimico de probable TIO se indica suplementacién con fésforo
6 g/dia, vitamina D3 100000 UI/15 dias, calcitriol 0,5 pg/dia, citrato de calcio 1 comp/12 h. Regresa a la
consulta 2 afios después. Se solicita: laboratorio 03/14: creatinina 0,7 mg/dl, creatininuria 700 mg/24 h,
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Ca 9,6 mg/dl, calciuria 100 mg/24 h,fosfato1,1 mg/dl, fosfaturia 750 mg/24 h, PTH 106 pg/ml (VN 12-88
pg/ml), 250HD 70,6 ng/ml (VN>30 ng/ml), FAL 1027 mUi/ml (VN hasta 300 mUi/ml), FAL ésea 195,3 ug/I
(VN hasta 20,1 pg/l), RTP 31,82%, CL P 47,34 mg/24 h, CL creatinina69 ml/min. Se reinicia tratamiento
con fésforo 6 g/dia, vitamina D3 100000U1/15 dias, calcitriol 0,5 pg/dia, citrato de calcio 1 comp/12 h. Se
solicita: camara gamma, barrido corporal total con octeétrido 10/15: no se observan alteraciones en la
distribucion del radiotrazador. PET/CT con Galio 68 DOTATATE 03/17: foco hipercaptante dominante sin
claro correlato morfologico con TC ubicado en sector derecho del cuerpo vertebral de D2. RMN columna
cervical y dorsal 03/17: a nivel del sector anterior del cuerpo vertebral D2 imagen redondeada, hiperin-
tensa en T1 y T2 de aproximadamente 8 mm con realce poscontraste. Sin edema 6seo. En septiembre
de 2017 se realiza artrodesis transpedicular D1-D3 con corporectomia D2. Anatomia patoldgica: tumor
mesenquimatico fosfaturico. Durante el posquirdrgico: se objetiva leve mejoria clinica, Ca 8,3, P 1,5, Mg
1,9, albumina 3,2, en el seguimiento posterior, persiste con hipofosfatemia y dolores éseos generalizados.
Laboratorio 07/19 FGF23: 1278,54 pg/ml (VN 0-134.04 pg/ml). Hepatograma normal, creatinina 0,52 mg/dl,
creatininuria 464 mg/24 h, Ca 8,4 mg/dl, fosfato1,7 mg/dl, Mg 2 mg/dl, albumina, 4,1 g/dl, Na 136 mEq/I,
K 4,2 mEqg/I, FAL 592 mUi/ml (VN hasta 150 mUi/ml), FAL ésea 233,6 pg/Il, PTH 306 pg/ml, 250HD
66 ng/ml. Pendiente realizacion de nuevo PET/CT con Galio 68 DOTATATE. Comentario: se presenta este
caso infrecuente y de dificil manejo donde, a pesar de la localizacion y tratamiento quirdrgico, aun persiste
comprometiendo la calidad de vida.

CL37. Diagnostico tardio de osteomalacia hipofosfatémica en el adulto
Vilches F, Oliva YS, Michelli JM, Pastorino Casas V, Lutfi RJ, Diaz CA, Borghi Torzillo MF
Complejo Médico Churruca Visca, Servicio de Endocrinologia y Metabolismo.

La osteomalacia inducida por tumor (TIO) es una enfermedad paraneoplasica producida por un
tumor mesenquimatico secretor de factor de crecimiento fibroblastico 23 (FGF23). Se caracteriza por
debilidad muscular, dolor éseo difuso y alteraciones bioquimicas del metabolismo fosfocalcico. Se asocia
a fracturas, debilidad, trastornos en la marcha y dolor. Hasta fines del afio 2018 se habian reportado 500
casos. Su diagnéstico es bioquimico y en general tardio. La localizacién suele ser dificultosa y plantea
un gran desafio por tratarse en la mayoria de los casos de tumores pequefios. Caso clinico: paciente
masculino de 64 afios, antecedentes de enfermedad de Parkinson, IAM, meningioma sin resolucion qui-
rdrgica; medicado con levodopa-carbidopa, dexketoprofeno, paroxetina, atenolol, clonazepam, parches
de morfina y pregabalina. Cursé internacion en 2018 para tratamiento del dolor y estudio de imagenes
interpretadas como secundarismo 6seo halladas en centellograma, con tumor primario desconocido. Fue
derivado a nuestro servicio para evaluacion fosfocélcica. Refiere deterioro, dolor e impotencia funcional
progresiva de dos afios de evolucion, con posterior semipostracion. Examen fisico: paciente Iucido, he-
modinamicamente estable, deambulacién asistida, debilidad y dolor generalizado que impide la bipedes-
tacion y limita francamente su movilidad. Aporta: laboratorio 01/18: hemograma, hepatograma y funcion
renal normal, Ca 6,9 mg/dl (VN 8,3-10,1 mg/dl), fosfato2,3 mg/dl (VN 2,5-4,6 mg/dl), FAL 828 mUI/ml (VN
hasta 300 mUI/ml), PSA total 8,12 ng/ml (VN hasta 4 ng/ml). Centellograma éseo 12/17: multiples areas
con concentracion patoldgica del radionucleido, vinculable a secundarismo 6seo generalizado. PET TC
con 18-FDG 12/18: formacion nodular ya conocida a nivel de cisterna peritroncal, prepontina izquierda de
21 x 12mm, heterogénea. Trazo fracturario a nivel de oméplato derecho, arcos costales bilaterales, ambos
huesos iliacos y tercio proximal del fémur derecho. No se evidencian focos hipermetabdlicos de naturale-
za primaria. RMN prostata 01/18: heterogénea. Biopsia prostatica 08/18: hiperplasia glandular. VEDA-VCC
04/18: diverticulosis colonica, gastropatia erosiva. Se solicita: laboratorio 3/19 hemograma y transaminasas
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hepaticas normales, Cr 0,97 mg/dl, creatininuria 1230 mg/24 h, Ca 10,1 mg/dl, calciuria 67 mg/24 h, fosfato
1,7 mg/dl, fosfaturia 490 mg/24 h, Mg 1,93 mg/dI|, magnesuria 92 mg/24 h, albumina 4,5 g/dl, Na 137 mEq/I,
natriuria 195 mEqg/24 h, K 4,3 mEq/I, kaliuria 60 mEg/24 h, FAL 533 mUI/ml, beta cross laps 737 ng/| (VN
80-590 ng/l), 250HD 26,7 ng/ml (VN>30 ng/ml), FAL ésea 99 pg/l (VN hasta 20,1 pg/l), PTH 100 pg/ml
(VN 12-88 pg/ml), RTP: 78 (VN >85%), CL P 20 (VN 5-15 mg/24 h), CL CR 94,9 ml/min/24 h. Se descarta
enfermedad celiaca. El proteinograma electroforético es normal. Radiografias de zonas hipercaptantes
03/19: radiolucidez, adelgazamiento de corticales. Se indica: fosfato monopotasico 2500 mg/dia, vitamina
D3 100000 Ul/mes, calcitriol 1 pg/dia, citrato de calcio 1 comp/dia. Ante la alta sospecha de TIO se solicita
medicion de FGF 23 7/19: 176,76 pg/ml (VN 0-134,04 pg/ml). Se solicita PET/CT con Galio 68 DOTATATE
para localizacién y posterior tratamiento definitivo. Al mes de iniciado el tratamiento médico, el paciente
refiere y se objetiva franca mejoria clinica. Comentario: se presenta este caso para dar relevancia a una
entidad infrecuente, cuyo diagnoéstico suele ser tardio, produce gran deterioro clinico y en la cual el trata-
miento sustitutivo mejora la morbilidad y la mortalidad.

CL38. Efecto antineoplasico del flavonoide quercetina en un modelo celular de sarcoma de Kaposi
Lezcano V, Principe G, Tapia C, Morelli S, Gonzalez Pardo V

Instituto de Investigaciones Bioldgicas y Biomédicas del Sur (INBIOSUR). Dpto. Biologia, Bioquimica y
Farmacia. Universidad Nacional del Sur. Bahia Blanca, Buenos Aires, Argentina.

Existe una tendencia global al uso de compuestos bioactivos naturales, como los fitoestrogenos. La
quercetina es un flavonoide presente en gran variedad de alimentos, que ha demostrado tener diversos
efectos bioldgicos y farmacolégicos, como actividad antitumoral, antioxidante y cardiovascular. El sar-
coma de Kaposi (SK) es un tumor maligno inducido por el herpes virus humano 8 que se caracteriza por
la angiogénesis y la proliferacién de células fusiformes, las cuales presentan caracteristicas de células
endoteliales activadas. Previamente hemos demostrado que el calcitriol presenta efectos antitumorales
y antiinflamatorios en un modelo celular de SK. En el presente trabajo se estudio el efecto antineoplasico
de la quercetina en el modelo celular de SK, y la modulacién de las vias de sefalizacion MAPK-ERK1/2,
AKT y Wnt/B-catenina con el fin de evaluar a futuro sus efectos en combinacion con calcitriol. Las células
tumorales fueron tratadas con diferentes concentraciones de quercetina (1-50 pM) durante 24 y 48 h. Me-
diante tincidn con violeta cristal y posterior cuantificacién se evalué el nUmero de células. Los resultados
revelaron que la quercetina disminuye significativamente la proliferacion celular en forma dependiente del
tiempo y la dosis. Luego de 24 h la proliferacion disminuyé a 77,8+5,17% y 85,7+7.54%, con 20 y 50 uM
de quercetina, respectivamente. Luego de 48 h de tratamiento encontramos valores de 66,4+6,32% 10
pUM vs. Citrl. (p<0,01), 55,9+2,02% 20 pM vs. Ctrl. (p<0,01) y 50,8+7,37% 50 pM vs. Citrl. (p<0,01). Micro-
fotografias representativas de cada condicion acompafan este resultado, mostrando un incremento de
células que presentan una morfologia caracteristica de células apoptéticas. Los ensayos de viabilidad
celular, utilizando el método colorimétrico MTS, demostraron que la viabilidad disminuye significativa-
mente a dosis altas de quercetina luego de 24 h de tratamiento (84,47+7,16% 20 uM vs. Ctrl.[p<0,05] y
86,03+6,99% 50 pM vs. Ctrl.[p<0,05]), observandose dicho efecto a partir de dosis menores luego de 48
h de tratamiento (63,73+7% 10 pM vs. Ctrl.[p<0,01]; 43,38+5,74% 20 pM vs. Ctrl.[p<0,01]; 34,31+7,05%
vs. Ctrl.[p<0,01]). Bajo las mismas condiciones experimentales se realizaron ensayos de Western blot para
evaluar la modulacion de las vias mitogénica y de supervivencia, ERK 1/2 y AKT, empleando anticuerpos
especificos. Aunque la activacion de ERK1/2 y AKT se encuentra generalmente asociada con superviven-
cia y proliferacion celular, numerosos estudios indican que puede mediar la muerte celular, dependiendo
del estimulo y el tipo celular involucrado. En concordancia, los resultados del presente trabajo indicaron
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que la quercetina induce un incremento en los niveles de fosforilacién de ERK 1/2 y AKT en forma de-
pendiente de la dosis luego de 24 h de tratamiento. Dado que la sefializacién Wnt/p-catenina juega un rol
esencial en el desarrollo de tumores y se encuentra fuertemente activada en el SK, se evalué mediante
Western blot la expresion de p-catenina. Se observé un incremento significativo en los niveles de expre-
sion proteica de (-catenina a partir de 5 uM de quercetina (157+3,083% 5 pM vs. Ctrl.; 131+2,42% 10 pM
vs. Ctrl.; 145+1,9% 20 pM vs. Ctrl.[p<0,05]). Hasta el momento, estos resultados en conjunto muestran
un efecto antineoplasico de quercetina en el modelo celular de sarcoma de Kaposi con activacién de las
proteinas ERK1/2 y AKT vy, a su vez, una modulacién de los niveles de expresiéon de -catenina, proteina
clave de la via Wnt.

CL39. Caso clinico: osteomalacia inducida por tumor en inicio de tratamiento con burosumab
Salica D," Garcia A,? Sanchez A,® Jarchum G2

1. Catedra Clinica Médica Il UHMI N.°2 Facultad de Ciencias Médicas Universidad Nacional de Cordoba.
2. Sanatorio Allende. Cdrdoba. 3. Centro de Endocrinologia. Rosario. Argentina.

La osteomalacia inducida por tumor (OIT) es una enfermedad rara, caracterizada por excesiva produc-
cioén de factor de crecimiento fibroblastico 23 (FGF23) de origen tumoral, hipofosfatemia secundaria a fosfa-
turia y alteracion de la sintesis de la vitamina D en su forma activa. Esto produce osteomalacia, dolor éseo,
fracturas, debilidad muscular y fatiga. Cuando los tumores mesenquimatosos secretores de FGF23 son
resecados totalmente, se logra la curacion. El tratamiento médico consiste en sales de fosforo y calcitriol. Se
encuentra en fase Il el tratamiento con burosumab, anticuerpo monoclonal anti-FGF23. Caso clinico: mujer
de 50 afios de edad, con evoluciéon de mas de 14 afios, con sintomatologia progresiva invalidante de dolores
osteomusculares, déficit funcional muscular, fracturas multiples a nivel vertebral, himero y hombro, con re-
emplazo total de ambas caderas. Los dolores osteomusculares son refractarios a la medicacion analgésica.
En todo momento, hiperfosfaturia e hipofosfatemia (promedio 1,2 mg/dl). Con el tratamiento de las sales de
fésforo se presentd intolerancia gastrica, lo que provocé interrupciones y modificaciones de dosis segun la
tolerancia. Fue también tratada con calcio y calcitriol. EI FGF23 mostro valores séricos de 1102,56 pg/dl (VN:
0-134 pg/dl). Ademas se constatoé respuesta hiperparatiroidea secundaria sin hipercalcemia ni hipercalcuria.
En el afio 2008 se extirpd tumor de regién isquiopubiana izquierda, cuyo estudio anatomopatoldgico informo
fragmentos fibromusculoadiposos y fragmentos 6seos con diagndstico patolégico compatible con displa-
sia fibrosa. Después de la cirugia, la paciente permanecio asintomatica durante unos 3 afios, tras lo cual
reaparecio progresiva e ininterrumpidamente el cuadro de OIT y permanece hasta el presente. Se realizaron
numerosos estudios de localizacion del tumor generador del cuadro, incluyendo biopsias de sitios sospe-
chosos, con resultado negativo. Conclusién: paciente con severa OIT, de larga evolucion, con respuesta no
satisfactoria al tratamiento convencional, en inicio terapéutico con burosumab. Constituye el primero, y has-
ta la fecha, unico caso de OIT en el mundo, tratado con burosumab fuera de un protocolo de investigacion.

CL40. Utilidad del PET con flior-18 colina para la localizacién de tejido paratiroideo hiperfuncionan-
te ectopico. A propdsito de un caso

Matarreli J," Farias VS?

1. Clinica y Maternidad Suizo Argentina (CYMSA). 2. Instituto de Diagndstico e Investigaciones Metabdlicas.

El hiperparatiroidismo primario es un trastorno endocrino frecuente, cuyo tratamiento de eleccion es
la cirugia. Sin embargo, en algunos pacientes, la localizaciéon prequirlirgica de la lesién puede ser dificul-
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tosa y las técnicas convencionales poco concluyentes. En los Ultimos afios nuevas metodologias como la
tomografia por emision de positrones (PET) con 18-fltor colina, han ayudado en la localizacién prequirur-
gica de la lesion. Presentacion del caso: paciente de 55 afios de edad que consulta en el mes de octubre
de 2018 por hipercalcemia en laboratorio solicitado para un control clinico de rutina. Sin antecedentes
personales de relevancia. Al interrogatorio dirigido, refiere astenia y dolores musculares difusos de larga
data. Niega otros sintomas compatibles con hipercalcemia. Laboratorio basal de 03/18: calcemia (Ca): 13
mg/dl. Se pide nuevo laboratorio (12/18): albumina: 4,20 g/dl, Ca: 13,1 mg/dl, Ca iénico: 7,08 mg/dl, fos-
fatemia: 1,04 mg/dl, 250HD: 19,3 ng/ml, PTH: 693,6 pg/ml. Se indica pamidronato 90 mg via endovenosa
y suplementacién con vitamina D3 2000 UI/D. Se solicita centellograma con tecnecio 99 para localizacion
de tejido hiperfuncionante paratiroideo, que informa probable captacién retroesternal y ecografia parati-
roidea sin imagen en cuello. A fin de optimizar la ubicaciéon de la lesién se decide solicitar PET con fluor
18-colina, que informa: nédulo con aumento de la captacion de la colina (suv max 10,2) de 27,6x35 mm,
bilobulado, en tejido graso retroesternal, en contacto con el tronco venoso braquiocefalico izquierdo (vena
innominada), compatible con tejido paratiroideo hiperfuncionante. Se deriva a cirugia, es evaluado en
conjunto por cirujanos de cabeza y cuello y térax. Se realiza abordaje de la lesion por esternotomia. En el
acto quirurgico se visualiza tumor mediastinal fijo a la vena innominada y pericardio. Se realiza reseccion
en bloque, incluyendo vaciamiento mediastinal, pericardio, pleura mediastinal derecha y segmento del
I6bulo superior derecho; se incluye segmento de la vena innominada, realizandose plastica venosa lateral.
Laboratorio: PTH prequirdrgica (enero/2019): 1400 pg/ml, posquirdrgica: 22 pg/ml, calcemia 12 mg/dl.
Evoluciona favorablemente. Sin complicaciones posoperatorias. En la actualidad contintia asintomatico,
con calcemia y PTH normales, sin requerimientos de medicacion.

CL41. Enfermedad de Paget 6sea en 2019

Sarli M,'2 Colacelli MM,22 Zanchetta MB,* Spivacow R'*

1. Instituto de Investigaciones Metabdlicas. 2. Hospital Méndez. 3. Catedra de Osteologia y Metabolismo
Mineral de USAL. CABA. Argentina.

En la enfermedad de Paget 6sea existen focos de resorcion exagerada, que se reparan con un
hueso arquitectonicamente alterado y fragil. La incidencia disminuy6 en los ultimos afios, aunque no
tenemos datos argentinos. El objetivo del trabajo es primariamente revisar nuestra casuistica y secun-
dariamente comparar nuestra serie con las reportadas previamente en la literatura. Metodologia: trabajo
retrospectivo de revisidon de historias de pacientes admitidos con diagnéstico de Paget desde 6/2012
a 12/2018. Del laboratorio se evalu6: fosfatasa alcalina total (FAL) (cinético VN 30-120 Ul/l), fosfatasa
alcalina 6sea (FAIO) (quimioluminiscencia VN hasta 21,3 ug/l), B-crosslaps (CTX) (electoquimiolumi-
niscencia VN 9556+226 pg/ml, $304+200 pg/ml), osteocalcina (BGP) (electroquimioluminiscencia
VN 911-43 ng/ml y 314-42 ng/ml). Se comparé nuestra serie con 2 norteamericanas (Siris/1988, Wer-
mes/2008) y 2 europeas (Davies/1999, Van Staa/2002). Los analitos pretratamiento (B) y postratamiento
(Pos) se compararon con test t de Student para muestras apareadas y las series mediante test de pro-
porciones. Se considerd significativo p<0,05. Pacientes: de 180 pacientes con diagnostico de Paget,
115 tuvieron seguimiento. Edad: 67 afios (39-97) 692 y 473, 47 poliostéticos, 56 monostoticos, 10 sin
datos y 2 familiares. Motivo de consulta: 48 sintomaticos: 40 dolor éseo, 2 fracturas, 1 cefalea, 1 radi-
culopatia, 1 artrosis secundaria, 1 hipoacusia, 1 hipercalciuria y litiasis renal. El resto asintomatico, con
sospecha diagnoéstica por hallazgos radiolégicos o FAL elevada. Afectacion ésea: pelvis 41,21%, vér-
tebras 19,13%, tibia 10,43%, craneo 10,43%, costillas 1,79% y rétula 0,86%. Métodos de diagndstico:
Rx y centellograma 6seo 46,15%, centellograma 28,57% y Rx 25,27%. 14,28% requirieron TC y 9,8%
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RMN. Biopsia 6sea se realizé en 14,28% con lesiones monostéticas o concomitancia de neoplasias.
Laboratorio: FAL B 194,51+96,49 - FAL pos 117,22+66,75 (p<0,001). FAIO B 35,08+34,15 - FAIO pos
17,10+20,70 (p=0,002), CTX B 521,5+301,85 - CTX pos 258+164,23 (p=0,001), BGP B 22,38+9,99, BGP
pos 17,39+8,41 (p=0,08). Tratamiento: 72 requirieron tratamiento; 41 zoledronato 5 mg/afio con remision
clinica y bioquimica hasta 5 afios; 12 pamidronato IV 180 mg/afio con 4 fallas terapéuticas que respon-
dieron a zoledronato; 7 ibandronato IV 12 mg/afio con buena respuesta y 12 bifosfonatos orales (5 rise-
dronato, 5 ibandronato y 2 alendronato) con buena respuesta. Complicaciones: deformaciones éseas
2,58%, fracturas 3,44%, compresiones nerviosas 3,44%, artrosis 12,58%, déficit auditivo 33,44%, hi-
percalcemia 4,31%, litiasis renal 9,47%. Comparacion de series: vimos menos compromiso esquelético
(p<0,001), formas poliostéticas (p<0,001), formas familiares (p<0,001), complicaciones ortopédicas y
neurolégicas (p<0,001), similar incidencia de hipercalcemia y litiasis renal (p=ns). Conclusiones: el Paget
es infrecuente en nuestro centro, con predominio monostético, asintomatico y leve en comparacion con
las series. Rx y el centellograma 6seo fueron los métodos diagndsticos de mayor utilidad. En el labora-
torio, las determinaciones de FAL, FAIO y CTX fueron Utiles para establecer la necesidad de tratamiento
y evaluar la respuesta. El tratamiento con bifosfonatos potentes permitié lograr remisiones duraderas.
Las complicaciones ortopédicas y neurolégicas fueron poco frecuentes comparadas con las historicas;
la hipercalcemia vy litiasis renal fueron similares.

CL42. Inflamacién ocular asociada al tratamiento con bifosfonatos
Gonzalez VR, Diehl M,! Buttazzoni M, Garcia MM,? Galich AM'
1. Servicio de Endocrinologia y Medicina Nuclear. 2. Servicio de Oftalmologia. Hospital Italiano de Buenos Aires.

Los bifosfonatos (BP) son drogas de primera linea en el tratamiento de la osteoporosis y de otras
patologias 6seas. La uveitis es una complicacién rara asociada a su uso. Nuestro objetivo es presen-
tar una serie de casos, evaluados en los Servicios de Endocrinologia y Oftalmologia que presentaron
dicho efecto adverso. La uveitis es la inflamacion del tejido uveal (porcidon media del ojo comprendida
por el iris, cuerpo ciliar y la coroides). Sus causas pueden ser: infecciosa, inflamatoria restringida al
0jo o secundaria a enfermedad sistémica autoinmune, asociada a farmacos, entre otros. La frecuencia
de la uveitis relacionada con farmacos es inferior al 0,5%. Describimos 6 casos, cinco mujeres y un
vardn, que desarrollaron inflamacion ocular asociada a tratamiento con BP. El rango de edad fue entre
50y 86 con una media de 66 afnos. Cuatro de ellos recibian BP para el tratamiento de la osteoporosis
y dos por enfermedad oncologica. Cinco pacientes desarrollaron el cuadro inflamatorio posterior a la
primera infusién de zoledronato y un paciente luego de pamidronato. El tiempo de presentacién de
dicho efecto adverso vari6 entre 12 h y 7 dias posteriores a la infusién. Cinco pacientes desarrollaron
uveitis anterior y uno escleritis posterior asociada a perineuritis 6ptica. En todos los casos, el com-
promiso fue monocular. Un paciente recibié una segunda infusién de zoledronato, repitiendo el cuadro
de uveitis. Tres pacientes habian recibido otros BP orales previos, sin haber manifestado reaccion
ocular adversa. Las pacientes que presentaron uveitis anterior (n=5) curaron con corticoides topicos,
en tanto que el paciente con escleritis posterior y perineuritis requirié corticoterapia sistémica e inter-
nacion para manejo del dolor. Todos presentaron evolucion favorable, con resolucion de la inflamacion
dentro de las cuatro semanas. Discusion: la inflamacion ocular asociada al tratamiento con BP es una
complicacion infrecuente. Debe sospecharse en pacientes que presenten dolor ocular, fotofobia u ojo
rojo luego de la aplicacién. En nuestra serie, los pacientes habian recibido BP por via endovenosa.
La evolucion fue favorable con la instauracidén de corticoterapia local o sistémica, segun el caso. El
tratamiento temprano es fundamental para mejorar el dolor y reducir el riesgo de complicaciones. Se
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deberia considerar riesgo vs. beneficio de continuar con BP en cada caso en particular, dado que la
inflamacién ocular puede reiterarse. El trabajo multidisciplinario es necesario para un adecuado diag-
nostico y tratamiento.

CL43. Poli-L-Lactico en la medicina regenerativa

Vitello Xavier M,"?Farez N," Venegas Rojas FM," Chullo Llerena V," Diaz M," Zabalza F," Landgraf T," Orella-
na MF,' Benevides de Oliveira G, Missana L, Garcia Moreno MF,? Jardin Munhoz A,? Feldman S'#

1. LABOATEM. Lab. Biol Osteoartic., Ingenieria Tisular, Fac. Cs. Médicas UNR. 2.Inst. Nacional de C&T
Biofabricacéo (INCT-Biofabris) Fac. Engenharia Quimica. UNICAMP. 3. FOUNT-Proimi-Conicet.

Los polimeros sintéticos biodegradables representan un importante grupo dentro de los materiales
considerados para la aplicaciéon biomédica regenerativa. Los costos de produccion de los polimeros de
acido lactico siempre lo inviabilizaron para produccion a larga escala, pero en trabajo previo buscamos
rutas de sintesis del material, para bajar los costos de produccién: sintetizamos una matriz de poli-L—
Lactico por un proceso llamado polimerizacién por abertura de anillo del dimero ciclico (PLLA), la cual no
poseia efectos citotdxicos en cultivos celulares. En la fase actual de estudio se busca comprobar si este
material es biocompatible en su implementacién in vivo en nuestro modelo experimental en conejos,
como fase previa a estudios preclinicos, estudio en el cual ya hemos obtenido resultados preliminares
alentadores. El objetivo de este trabajo fue profundizar el proceso posimplante de PLLA. Quince conejos
New Zealand (de 4 meses) se dividieron al azar en Grupos A, By C (n=5 c/u). Ay B fueron sometidos
a lesién osteo-femoral de 6 mm de diametro, bajo técnicas de anestesia, tratamientos para el dolor y
antibidticos previamente publicados (L). En A se implanté PLLA en sitio de la lesion. C fue control. Se
realizé seguimiento clinico de los animales (Clin: estado general y marcha) y se obtuvieron muestras de
sangre, para estudios bioquimicos (Bioq: hemograma y transaminasas, a los 1, 15 y 90 dias). Posterior
al sacrificio de los animales (90 dias de la cirugia) se obtuvieron los fémures, los cuales fueron utilizados
para estudios |: tomograficos: se establecid un score acorde a si mostraban imagen compatible con
formacion ésea (ICFO) en el lugar de la lesiéon/implante, como sigue: sin ICFO: 0;ICFO 25%: 1;ICFO
50%: 2, ICFO 75%: 3; ICFO 100%: 4) y II: estudios histolégicos bajo técnicas convencionales, tincion
hematoxilina-eosina (H&E). Resultados: Clin, adecuado estado y recomposicién de lamarchade Ay B a
partir del dia 5. Biog.: sin diferencias intergrupales para ninguna variable en ninguno de los tiempos es-
tudiados (test de Kruskal-Wallis). Hubo diferencias significativas entre los grupos Ay B, al considerarse
los estudios tomograficos, siendo los scores A > B=0 (test U de Mann-Whitney, p=0,008). En A se ob-
servd ambas corticales conservadas, con continuidad. EH: evidencias preliminares en el grupo B: area
redondeada, delimitada coincidente al area de la lesién, con presencia de material extrafio compatible
con PLLA. En la periferia se encuentra rodeado por capa gruesa de hueso compuesto (mezcla de hueso
reticular y laminar) neoformado, aislandolo de la médula ésea. En el interior del biomaterial, hubo pre-
sencia de moderadas trabéculas 6seas incipientemente delineadas. Habia mayor numero de trabéculas
periféricas dentro del biomaterial que en el centro. En el interior de las trabéculas, se observaron células
semejantes a osteoblastos. Conclusiones: si bien estos resultados son preliminares, indicarian que el
implante de PLLA no produjo rechazo y mostré incipientes procesos de neorregeneracion tisular ésea.
Dado que PLLA tiene propiedades de resistencia, flexibilidad y maleabilidad, este material sintetizado
tendria potencial aplicacion para el desarrollo de tornillos y otros tipos de implantes en los que es ne-
cesario reparar una lesion, sin efectos secundarios indeseables. Dada las caracteristicas compactas de
PLLA, con posibilidades de ser sintetizado de diversas formas, se muestra como un promisorio material
3D a utilizarse en la medicina regenerativa.
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CL44. Estudio analitico, descriptivo y observacional, de casos y controles para evaluar la relacién
entre el nivel materno de vitamina D y el desarrollo de trastornos hipertensivos del embarazo
Farias VS,' Matarrelli J,? Levoratti E,> Corral X,?> Mulinaris E,? Parino E,? Bagnato FG?

1. Instituto de Diagndstico e Investigaciones Metabdlicas (IDIM). 2. Clinica y Maternidad Suizo Argentina
(CYMSA). 3. 1.2Catedra de Farmacologia UBA.

Introduccién y objetivos: si bien es ampliamente conocido el rol y la importancia de mantener niveles
adecuados de vitamina D para la salud 6sea, en los Ultimos afos se ha reportado su influencia en otros
érganos vy sistemas. Existen varias publicaciones que sugieren una relacion entre el déficit materno de
vitamina D y el desarrollo de complicaciones durante el embarazo. Sin embargo, otros autores no han
encontrado dicha asociacion. El objetivo del presente estudio es evaluar la relacién entre el nivel materno
de vitamina D con el desarrollo de hipertensién inducida por el embarazo (HIE), preeclampsia-eclampsia,
en una poblacién de mujeres embarazadas que fueron asistidas en una maternidad de la Ciudad de Bue-
nos Aires. Material y métodos: mediante un disefio caso-control y previo consentimiento informado, se
revisaron las historias clinicas (HC) de embarazadas que ingresaron a la institucién con trastornos hiper-
tensivos del embarazo. Se inici6 la seleccién en el mes de 09/17 hasta el mes de 03/19. Se selecciond un
total de 75 casos, definidos como aquellas pacientes que ingresaron con diagnoéstico de HIE, eclampsia
o preeclampsia. Los resultados fueron comparados con un grupo control (n=75), definido como aquellas
embarazadas de similares caracteristicas, pero que no hubieran presentado HIE, eclampsia ni preeclamp-
sia durante el embarazo. Se incluyeron mujeres embarazadas con trastornos hipertensivos del embarazo,
asistidas en la maternidad en dicho periodo de tiempo, con una edad gestacional de 20 semanas o mas,
mayores de 18 afios, que no presentaran ningun criterio de exclusion. Se revisaron las HC, se les realizd
un interrogatorio sobre antecedentes personales, medicaciones recibidas durante el embarazo, toma de
muestra de sangre periférica para medir el nivel de vitamina D, calcio, calcio iénico, fésforo, creatinina y
glucemia. Se utilizé 30 ng/ml como valor de corte para evaluar la suficiencia de 250HD. El analisis esta-
distico de los datos (x?) se efectu6é en una hoja Excel 2016 para Windows® programada ad hoc. Resul-
tados: datos relevantes (casos vs. controles, respectivamente). El promedio de edad fue 33,71 vs. 33,25
afos. Semanas de gestacion 36+3,32 vs. 33+5,65. Peso al término del embarazo (kg) 81,12+16,14 vs.
75,95+15,63 (p<0,05). PAS (mmHg) 148+23,5 vs. 104+11,84 (p<0.001). PAD (mmHg) 91+13.6 vs. 65+9.89
(p<0.001). 250HD (ng/dl) 22.24+9.28 vs. 29,21+10,46 (p<0,01). La media de nivel de vitamina D fue de
22,24 ng/mly 29,21 ng/ml en casos y controles, respectivamente. El 81,33% de los casos y el 53,33% de
los controles presentaban insuficiencia de vitamina D. En cuanto a la suplementacion con vitamina D: 20
de los 75 casos recibieron suplemento vs. 52 de los controles. Se confecciond una tabla de contingencia
y se demostré que los niveles inferiores a 30 ng/ml de vitamina D se asociaron con un riesgo de 3,81 ve-
ces (odds ratio) de padecer HIE, preeclampsia, eclampsia, con un IC 95% (1,82-7,97). Para este andlisis
se utilizo la prueba de 2, que resulté ser de 13,37 con una p=0,000266. Conclusion: en la poblacién de
estudio, la deficiencia de vitamina D definida como valores inferiores a 30 ng/ml, se asocié a un riesgo 3.81
veces mayor de padecer trastornos hipertensivos en el embarazo. Esta evidencia sugeriria que mantener
niveles adecuados de vitamina D durante el embarazo seria un factor protector para prevenir los trastor-
nos hipertensivos del embarazo.

CL45. Utilidad de la valoracion de los parametros 3D en columna en fracturas vertebrales dorsales
y lumbares

Di Gregorio S,2 Brance ML,' Del Rio Barquero L?

1. Reumatologia y Enfermedades Oseas. Rosario. 2. Cetir/Ascires, Barcelona, Espana.
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Las fracturas representan la complicacion mas frecuente de la osteoporosis. De las fracturas ver-
tebrales, hasta el 60% son asintomaticas en diferentes reportes. La realizacion de 3D-DXA de columna,
a través de imagenes obtenidas de DXA areal, nos permite diferenciar parametros volumétricos de
densidad mineral 6sea trabecular (vDMO trab) y cortical (vDMO cort); vDMO global (cuerpo y elementos
posteriores vertebrales) y el espesor de la cortical de los cuerpos vertebrales. Objetivo: valorar los pa-
rametros volumétricos de vDMO trab, vDMO cort, vDMO global y el espesor de la cortical, en pacientes
con fracturas vertebrales dorsales y lumbares, comparados con sujetos no fracturados. Poblacion y
meétodos: se incluyeron 56 pacientes adultos mayores de 18 afnos de edad con fracturas vertebrales
(Fx) =27 regién lumbar; 29 region dorsal- y 68 pacientes no fracturados (NoFx). Se excluyeron aquellos
pacientes que presentaban condiciones que afectaban el metabolismo éseo. Los pacientes de ambos
grupos fueron apareados por edad, sexo y categoria de OMS. Se realiz6 DMO de columna anterola-
teral (L1-L4) y proyeccion lateral vertebral —-LVA- con equipo iDXA GE Healthcare®. La reconstruccion
3D-DXA de columna se realizé con DMS-Apelem®. ElI TBS (Trabecular Bone Score) se evalud con el
software TBS iNsight® (Medimaps, Suiza). Se analizaron las siguientes variables: DMO areal —g/cm?- si-
guiendo el procedimiento recomendado de exclusion de la vértebra fracturada; TBS L1-L4; en el cuerpo
vertebral: vDMO trab (g/cm?), vDMO cort (g/cm?), vDMO global (g/cm®) y espesor cortical (mm). Analisis
estadistico: los datos se expresan como media+SD. Las diferencias entre los grupos se analizaron
utilizando la prueba t de Student. Resultados: en el grupo Fx: DMO normal: 5 (8,9%), DMO baja: 28
(50%), osteoporosis: 23 (41,1%). Grupo NoFx: DMO normal: 8 (11,8%), DMO baja: 29 (42,6%), osteo-
porosis: 31 (45,6%). Los parametros de DMO areal y TBS no fueron diferentes entre la poblacién con Fx
y sin esta. En cambio, los parametros corticales: vDMO cort (539,7+36,1 vs. 554,9+28,9), vDMO global
(202,3+29,3 vs. 213,8+28,1) y espesor de la cortical (0,582+0,058 vs. 0,603+0,050) fueron significativa-
mente mas bajos en grupo Fx respecto del grupo NoFx. Conclusiones: los datos preliminares en esta
cohorte sugieren que los parametros corticales son los que se encuentran principalmente afectados en
pacientes con fracturas vertebrales.

CL46. Influencia del indice de Tanner y el tipo de actividad fisica en las relaciones entre CMO y MM
por DEXA en cuerpo entero y miembros de nifios y adolescentes sanos

Lopez D, Almiray Soto AL, Capozza RF, Ferretti JL, Clark P, Cointry GR

Unidad de Investigacion en Epidemiologia Clinica, Hosp Infantil Federico Gomez, Fac de Medicina, UNAM,
Meéxico, Centro de Estudios de Metabolismo Fosfocalcico (CEMFoC), Fac de Cs Médicas, UNR, Rosario.

La masa muscular es uno de los principales determinantes de la masa ésea y el Unico estudiado
que tiene correlato biomecanico dinamico. Previamente estudiamos una gran poblacion de hombres
y mujeres, estableciendo cartas de referencia Z-scorizadas por sexo y estado reproductivo y analizan-
do los efectos 6seos de la actividad fisica en adultos de ambos sexos. En este trabajo se estudia el
efecto de la actividad fisica recreativa sobre indicadores densitométricos [Lunar DPX®] de contenido
mineral 6seo (CMO) y masa magra (MM) de cuerpo entero (CE), miembros superiores (MS) e inferiores
(MI) en una muestra de 507 varones y 523 nifias de entre 5 y 20 afios de la ciudad de México, estra-
tificada por sexo e indice de Tanner (1-5) y discriminada por tipo de actividad fisica: sedentarios (S),
basquetbol y futbol como deportes de impacto (l) y otros deportes (O), y por indice de Tanner: (1+2)
y (3+4+5), resultando los siguientes grupos: Varones: 71 (Sy 1+2), 58 (S y 3+4+5), 161 (I y 1+2), 126
(I'y 3+4+5), 124 (O y 1+2), 126 (O y 3+4+5). Nifas: 73 (Sy 1+2), 78 (Sy 3+4+5), 21 (Iy 1+2), 38 (I y
3+4+5), 180 (O y 1+2), 133 (O y 3+4+5). Las correlaciones CMO vs. MM sin discriminar por actividad
fisica fueron significativas y plotearon a diferentes alturas para cada indice de Tanner en ambos sexos,
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significativamente entre Tanner 1 y 5 (ANCOVA, p<0,001). Esto confirmé la relevancia del indice de
Tanner para evaluar la influencia del estado madurativo en estudios de este tipo, independientemente
del ejercicio. Cuando se agruparon también por actividad fisica, las mismas curvas de correlacion
CMO vs. MM también fueron altamente significativas en todos los grupos y regiones estudiadas
(p<0,001 siempre). Los varones y nifias con indice de Tanner 1+2 plotearon a la misma altura y con
pendientes similares (ANCOVA, ns). En cambio, en varones (I y 3+4+5) se observaron diferencias de
pendientes en CE y MI (no en MS) respecto de los grupos Sy O (p<0,05 y p<0,01, respectivamente),
lo que indica que, en varones mas maduros, el deporte de impacto mejora la relacién natural musculo-
hueso, especialmente en huesos portantes. Sin embargo, en las nifias (I y 3+4+5) no se observo este
efecto en ninguin caso. Estos hallazgos confirman que el desarrollo de la arquitectura 6sea durante la
pubertad (y el correspondiente desarrollo de la masa de tejido mineralizado) dependerian: a) del uso
mecanico del esqueleto, en funcidn del impacto efectivamente ejercido sobre la estructura de cada
hueso en cada instancia de deformacién inducida por las cargas (Paradigma de Utah), y b) de la in-
fluencia del estado hormonal sexual sobre musculos y huesos. La influencia de la maduracién sexual
se observo independientemente de la actividad fisica en ambos sexos. La influencia del ejercicio de
impacto se observé solo para varones de maduracién sexual avanzada (3+4+5). En las nifias, este
efecto no se observd, presumiblemente porque los estrégenos inhiben el crecimiento peridstico. Los
resultados podrian reflejar el nUmero mucho menor de nifias que de varones que practican deportes
de impacto. Estudios adicionales con mayor nimero de nifias que hagan ejercicio de impacto podrian
neutralizar esa interferencia. Este estudio apoyaria con evidencias inéditas la hipotesis que jerarquiza
la eficiencia de las actividades que generan mayor impacto 6seo para reforzar la estructura (reflejada
en la masa) 6sea, en especial en huesos largos portantes y en varones.

CL47. Un caso de raquitismo vitamina D dependiente tipo 1A sin hipocalcemia y con dosaje sérico
normal de 1,25-dihidroxivitamina D

Malosetti MC,! Garciarena MA," Pérez Garrido N,2 Marino R?

1. Servicio de Endocrinologia, Htal. del Nifio de San Justo, Buenos Aires. 2. Servicio de Endocrinologia,
Htal. de Pediatria JP Garrahan, CABA.

Introduccion: el raquitismo vitamina D dependiente tipo 1A (VDDR 1A) es una entidad de herencia
autosomica recesiva causada por la deficiencia de la enzima 1a-hidroxilasa que convierte 250HD3
en su forma activa 1,25(0H),D3. La deficiencia de la enzima 1a-hidroxilasa es ocasionada por una
mutacién en el gen CYP27B1 y se presenta con signos y sintomas clinicos similares a los observados
en pacientes con deficiencia carencial de vitamina D. A nivel bioquimico puede observarse hipocalce-
mia, hipofosfatemia, hiperparatiroidismo secundario y dosajes séricos bajos de 1,25(0OH),D a pesar de
concentraciones normales o elevadas de 250HD. Caso clinico: se presenta un paciente de 23 meses
con hallazgos clinicos y radioldgicos tipicos de raquitismo vitamino D dependiente tipo 1A, pero sin
hipocalcemia y con dosaje sérico de 1,25(0OH),D en el rango normal. El diagnostico fue considerado
debido a los signos clinicos, la hipofosfatemia y los valores elevados de FAL y PTH. El niflo mostré
buena respuesta al tratamiento con calcio y calcitriol. El estudio del gen CYP27B1 demostré que el pa-
ciente era un heterocigota compuesto para las mutaciones ¢.385G>A (p.A129T) y ¢.1294C>T (p.R432C).
Ambas mutaciones han sido descriptas asociadas a una disminucion significativa de la actividad de la
1a-hidroxilasa. Conclusion: este caso clinico demuestra que los criterios bioquimicos clasicos propues-
tos para el diagnéstico del VDDR 1A pueden no detectar pacientes con defectos enzimaticos parciales
pero clinicamente significativos.
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CL48. Hipoparatiroidismo congénito reversible
Bayas SG, Komornicki M, Galich AM
Hospital Italiano de Buenos Aires

El hipoparatiroidismo primario es una patologia caracterizada por la secrecion inapropiada o nula de PTH
que origina hipocalcemia, hiperfosfatemia e hipercalciuria. En edad pediatrica, la etiologia puede ser idiopatica o
genética asociada a cuadros sindrémicos. La mayoria suelen ser permanentes y requieren tratamiento sustitu-
tivo de forma croénica, pero se han documentado entidades reversibles como el sindrome de microdelecion del
cromosoma 22q11.2 y Kenny Caffey. Se describe el caso de una paciente joven con diagnostico de hipoparati-
roidismo primario en la infancia que revirtié en edad adulta. Caso clinico: mujer de 22 afios, nacié a término, parto
eutécico. Peso 2980 g, talla 46,5 cm, perimetro cefalico 33 cm. Padres sanos no consanguineos. Embarazo con-
trolado, serologias maternas negativas. A los 3 meses y asociado a fiebre debutd con crisis convulsivas, recibid
desde entonces fenobarbital. Ecografia cerebral con calcificaciones en ganglios de la base. Durante los meses
siguientes hasta el afio y medio, multiples internaciones por cuadros infecciosos. A los 3 afios, tetania con calcio
8,2 mg/dI (VR 9,4-10,8), fosforo 5,5 mg/dl (VR 4,5-6,2), magnesio 1,2 mg/dly PTH 5 pg/ml. Al examen fisico tenia
microcefalia, hipotelorismo, enoftalmos, astigmatismo, nariz ancha, retraso de la denticion y dedos ahusados.
En laboratorio, TSH normal; test de estimulo para hormona de crecimiento (HC) con clonidina y arginina, nor-
mal; anticuerpos para enfermedad celiaca, negativos. Cariotipo 46 XX. El ecocardiograma, ecografia renal, con-
centracion y funcionalidad de linfocitos T fueron normales. Radiografia con engrosamiento de las corticales de
huesos largos. Se diagnosticé hipoparatiroidismo primario. Empez6 sustitucion con calcitriol, calcio, magnesio
y vitamina D, con requerimientos fluctuantes. No repitidé convulsiones y se suspendieron anticonvulsivantes. Su
desarrollo madurativo fue acorde con su edad, sin trastornos en la conducta ni aprendizaje. Debido a retraso de
la velocidad de crecimiento y de la edad 6sea, a los 9 afios inici6 tratamiento con hormona de crecimiento hasta
los 14 afhos, edad de su menarca espontanea. A los 21 afios repitié convulsion asociada a infeccion por virus de
Epstein-Barr sin hipocalcemia documentada y con trazo alterado en electroencefalograma. Fue medicada con
levetiracetam hasta la actualidad. Bajo tratamiento con calcitriol 0,50 pg/dia presentaba fosfatemia 3,1 (VR 2,5-
4,5 mg/dl), hipercalcemia 11,2 (VR 8,5-10,5 mg/dl), calcio iénico 1,29 (VR 1-1,35 mmol/l), hipomagnesemia 0,8
(VR 1,9-2,5 mEq/l), creatinina sérica 1,01 mg/dl, PTH <3 (VR 16-77,1 pg/ml), beta cross laps 0,261 (VR 0,0-1,0
ng/ml), fosfatasa alcalina total (FAL) 58 (31-100 Ul/l), FAL 6sea 9,5 (VR 3,8-22,6 ug/l), 250HD 22,3 (VR>30 ng/
ml), calciuria 143 (VR<250 mg/dia), calciuria/creatininuria 0,21 (VR 0,1-0,25), excrecién fraccionaria de Mg 19 (VR
3-5%). Se suspendio calcitriol e inicié aporte paulatino de magnesio hasta 2112 mg dia. Normalizé los niveles de
calcemia y elevd PTH a 23,3 pg/ml. Por sospecha de sindrome de genes contiguos se solicitd panel de hipopa-
ratiroidismo con busqueda de delecion y duplicacion. Comentario: un pequefio porcentaje de hipoparatiroidismo
diagnosticado en edad pediatrica puede ser reversible, dependiendo de su etiologia, por lo que es importante el
seguimiento y el control bioquimico periédico. Se destaca el rol del magnesio en la regulacion de la secrecién de
PTH, siendo asi un determinante, en este caso, de la normalizacion de la funcionalidad paratiroidea.

CL49. Hipercalcemia no mediada por PTH asociada al diagnéstico de neumonia por Pneumocystis
jirovecien pacientes trasplantados renales

Ramajo MF," Kitaigrodsky AV, Buttazzoni M, Diehl M, Imperiali N?

1. Servicio de Endocrinologia, Metabolismo y Medicina Nuclear. 2. Servicio de Nefrologia Hospital Italiano de
Buenos Aires.

Introduccioén: la neumonia por Pneumocystis jiroveci (PJP) representa una causa importante de mor-
bilidad y mortalidad en pacientes trasplantados. La hipercalcemia es una forma de presentacion infre-
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cuente en esta enfermedad. Se presenta una serie de tres casos de pacientes con hipercalcemia durante
la internacion en contexto de esta entidad. Casos clinicos: tres pacientes mujeres con antecedente de
trasplante hepato-renal en un caso y renal en los dos restantes, de mas de 3 afios de evolucion, presen-
taron hipercalcemia durante la internacién que motivé la interconsulta al Servicio de Endocrinologia. Las
pacientes estaban en tratamiento inmunosupresor con meprednisona 4 mg. Dos de ellas recibian suple-
mento de calcio (500 mg/dia) y/o ergocalciferol y calcitriol en dosis baja (0,.25 a 0,5 pg/dia). Al ingreso,
las tres pacientes referian astenia, adinamia y una de ellas sindrome febril asociado. El laboratorio mostré
hipercalcemia (caso 1: 11,9 mg/dl, caso 2: 10,9 mg/dl, caso 3: 12,6 mg/dl, VR: 8,5-10,5 mg/dl). El dosaje
de 250H-vitamina D se encontraba dentro del rango normal. Presentaban enfermedad renal crénica con
clearance de creatinina entre 12-30 ml/minuto. La PTH fue menor o igual a 20 pg/ml en todos los casos,
por lo que la hipercalcemia fue interpretada como no mediada por PTH. Se suspendié el aporte de calcio
y vitamina D en aquellas pacientes que lo recibian previamente. Se indicé tratamiento con hidratacion y
en dos de los casos calcitonina subcutanea. Se solicitaron imagenes de térax que evidenciaron infiltrados
pulmonares (dos de ellas tomografia de emisién de positrones; en la restante tomografia axial computari-
zada), por lo que se decidié realizar un lavado broncoalveolar, llegandose al diagnostico de neumonia por
PJP por reaccién en cadena de la polimerasa (PCR). Se inici6 tratamiento antibiotico dirigido (trimetopri-
ma-sulfametoxazol; posteriormente se roté a primaquina mas clindamicina por nefrotoxicidad). Todas las
pacientes evolucionaron con normalizacion de los valores de calcemia dentro de los primeros 15 dias de
inicio de tratamiento antibiotico. Discusién: se ha propuesto como mecanismo patogénico de la hipercal-
cemia asociada a neumonia por PJP la produccion extrarrenal de 1,25(0H),-vitamina D por macréfagos
activados. La medicion de 1,25(0H),-vitamina D es de utilidad en pacientes con hipercalcemia no mediada
por PTH cuando se sospecha granulomatosis, pero no fue realizada por no estar disponible en nuestro
centro. En pacientes inmunocomprometidos con insuficiencia renal la hipercalcemia puede ser una de las
manifestaciones iniciales de neumonia por PJP o de otras infecciones fungicas y constituye un desafio
diagnostico y terapéutico.

CL50. La suplementacion con curcumina (diferuloilmetano) puede atenuar el desarrollo de altera-
ciones metabodlicas asociadas al consumo de una dieta rica en grasas en ratas

Antona ME, Ramos C, Bozzini C, Ferreira Monteiro AG, Troncoso GR, Morales MC, Friedman SM, Steimetz
T, Macri EV

Universidad de Buenos Aires. Facultad de Odontologia y Facultad de Medicina.

Estudios epidemiolégicos sefalan que la alimentacion tipica de los argentinos es excesiva en
calorias, grasas saturadas y colesterol. El consumo de este tipo de dietas se asocia al desarrollo de
enfermedades metabdlicas como obesidad, enfermedad cardiovascular, hepatopatias y osteopatias,
entre otras. Por otro lado, existe un creciente interés en la investigacion y el desarrollo de nutracéu-
ticos y suplementos dietéticos naturales. Entre ellos la curcumina (CUR), principio activo de la Cur-
cuma longa, utilizada en la medicina Ayurveda, ha sido involucrada en procesos como: la reducciéon
de resistencia a la insulina, la atenuacién de citoquinas inflamatorias, la aceleracion de la oxidacién
de los acidos grasos, asi como el aumento de las enzimas antioxidantes y la mejora cardiovascular.
Sin embargo, los efectos derivados de la CUR en la salud no han sido completamente dilucidados.
El objetivo de este trabajo fue investigar la efectividad de la suplementacién con CUR en la preven-
cion de alteraciones metabdlicas originadas por el consumo de dietas con alto contenido de grasas
y colesterol. Materiales y métodos: ratas Wistar adultas fueron asignadas a 1 de 3 grupos segun
dieta: 1) control (C): alimentadas con dieta estandar, 2) dieta alta en grasas (DAG) y 3) DAG+CUR,
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suplementadas con CUR (20 mg/dia v.0.). Las dietas se administraron ad libitum durante 5 semanas.
Se registraron peso corporal y consumo (kcal/100g peso/dia). Luego, las ratas se eutanizaron y se
evaluaron parametros metabdlicos. En suero: perfil lipidico-lipoproteico (mg/dl); en tejido adiposo:
grasa visceral (%, gravimetria); en higado: 2’,7" diclorodihidrofluoresceinadiacetato [[DCFH-DA (U.A./
min.mg prot)] y hepatoesteatosis (tincion H&E), y en fémur: propiedades estructurales éseas (prueba
flexion tres puntos. Instrom 4442). Resultados (media+DE, ANOVA-SNK, p<0,05). El consumo de DAG
produjo hipercolesterolemia (p<0,001) sin diferencias con los animales que recibieron CUR (p>0,05).
La trigliceridemia se mantuvo similar entre los grupos (p>0,05). Sin embargo, DAG+CUR previno las
ganancias de peso corporal (p<0,05) y de grasa visceral observadas en DAG (C: 2,9+0,8 DAG+CUR:
2,5+0,8<DAG: 4,1+1,3%; p<0,05). Los grupos con DAG mostraron hepatoesteatosis grado 3, pero
DAG+CUR no present¢ infiltrado inflamatorio. La suplementacién con CUR produjo valores interme-
dios de DCFH-DA [C:1,87+0,08 < DAG+CUR: 3,2+0,1<DAG: 4,0+0,1 U.A./min.mg prot, (p<0,001)]. En
las propiedades biomecanicas estructurales se observé una disminucion significativa de la resistencia
a la fractura y de la rigidez extrinseca 6sea en los animales DAG (p<0,01), mostrando un deterioro
en la calidad del hueso. Contrariamente, los animales con DAG+CUR mejoraron su rigidez 6sea, au-
mentando la resistencia a la fractura (p<0,001). Conclusién: en el corto plazo estudiado, la curcumina
no pudo revertir totalmente el dafo causado por la dieta alta en grasas; sin embargo, los resultados
sugieren un claro potencial antiadipogénico, con implicancias en el estrés oxidativo, la inflamacién
y la resistencia a la fractura, evidenciando el posible efecto protector de la curcumina. UBACYT
20020150200013BA.

CL51. Relaciones alométrico-biomecanicas entre huesos y musculos en 5 especies de anuros. Mo-
dalidades de accion del mecanostato

Vera MC, Capozza RF, Ferretti JL, Abdala V, Cointry GR

Lab. de Gen. Evolutiva, Inst. de Biol. Subtropical, Fac. de Cs. Exactas Quim. y Nat., UNaM, Posadas. CE-
MFOC, Fac. de Cs. Médicas, UNR. Cat. de Biol. General, Facultad de Cs. Naturales e IML, UNT, Tucuman.

Introduccion: en anuros, las relaciones alométrico/biomecanicas para musculos y huesos parecen
diferir segun habitat y modo locomotor. Este estudio analiza esas diferencias y propone explicaciones
ecologicas a los patrones observados. Métodos: se determinaron tomograficamente (pQCT) indicadores
de masa (CMO, area —CtA-), mineralizacién (vDMO), disefio (perimetros endo/peridstico, espesor, mo-
mentos de inercia para flexién anteroposterior y lateral —xMI, yMI-) y rigidez estructural (BSI=MI*vDMO)
corticales de 92 huesos largos de patas (fémur, tibia-fibula, tibiale y fibulare-huesos tarsales) y el area
muscular asociada, en 2 especies de anuros relativamente robustas: R diptycha, terrestre/saltos cortos
(Te-SC), n=6; L catesbeianus, acuatica/saltos largos (Ag-SL), n=2, y de 3 mas graciles: B faber, arbo-
ricola/saltos largos (Ar-SL), n=6; P platensis, acuatica/nadadora (Ag-N), n=5 y P sauvagii, arboricola/
caminadora (Ar-C), n=4 (5-18 sitios/hueso, 1058 scans). Resultados: el CMO, los perimetros y la vDMO
decrecieron, en el orden: Ag-SL > Te-SC > Ar-SL > Ag-N = Ar-C, con diferencias en espesor relativamen-
te mayores para Ag-SL y Ar-SL que para las otras (ANOVA factorial, p<0,05/p<0,001). La relacién espe-
sor/luz (resistencia al buckling) fue mayor en las gréaciles que en las robustas (p<0,001). Los MI ajustados
por CtA (indicadores de la eficiencia de distribucion espacial del tejido disponible), mucho mayores en
las robustas (p<0,001), difirieron paralelamente a los perimetros, pero no al CMO. Las curvas d/c, de
distribucién (Ml)/calidad (vDMO), fueron significativas en casi todos los sitios (p<0,05-p<0,001), con
ordenadas mucho mayores para las robustas. Las diferencias en BSI fueron paralelas a las de Mls pero
exageradas, especialmente para Ag-SL y Ar-SL. Los MI ajustados a CtA y largo éseo correlacionaron
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con las areas seccionales musculares relevantes para cada hueso (p<0,001), con curvas Unicas para
todas las especies juntas. Discusién: en general, las especies robustas tienen huesos tubulares anchos
y de paredes relativamente delgadas, con altos Ml y tejido cortical muy denso, lo que privilegia su rigi-
dez estructural a la flexiéon por carga lateral (BSI) antes que axial (buckling) necesarios para soportar las
cargas de la locomocion sobre tierra. Las graciles, con densidad tisular algo menor, tienen huesos relati-
vamente mas delgados pero de paredes relativamente mas gruesas, privilegiando su resistencia al buc-
kling antes que a las cargas laterales, necesarios para trasladarse entre ramas y arbustos. Esto, unido
a las curvas d/c, sugiere que el mecanostato determinaria las diferencias geométricas responsables de
esas diferencias en relacion estricta con el entorno mecanico de cada hueso, por sobre las limitaciones
de las deformaciones 6seas usuales impuestas por la rigidez del tejido. La afinidad filogenética podria
explicar algunas semejanzas entre las graciles: Ag-N y Ar-SL (Hylidae) y Ar-C (Phyllomedusidae), pero
no con Te-SC (Bufonidae) ni respecto de Ag-SL (Ranidae), que son distantes de ellas y entre si, y todas
difieren mucho en sus habitos. En congruencia con lo que antes observamos para el peroné humano
en relaciéon con otros hominidos y cuadrupedos, estos resultados inéditos soportan nuestra hipétesis
original de que el mecanostato determina la eficiencia mecanica esquelética de cada especie en funcién
de su habitat y modo locomotor. Estudios posteriores son necesarios para evaluar la sefal filogenética
de los parametros estudiados.

CL52. Recidiva del hiperparatiroidismo secundario a enfermedad renal crénica en dialisis luego de
la paratiroidectomia

Pérez BM," Kitaigrodsky AV,' Diehl M," Rosa-Diez G,? Figari MF,® Kozak AE," Plantalech LC’

1. Instituto de Investigaciones metabdlicas. 2. Hospital Méndez. 3. Catedra de Osteologia y Metabolismo
Mineral de USAL. CABA. Argentina.

Introduccion: la paratiroidectomia (PTX) es la terapia de eleccion en el hiperparatiroidismo secun-
dario a enfermedad renal crénica (HPT-ERC) resistente al tratamiento médico. El objetivo del estudio
fue evaluar el resultado de la PTX a largo plazo y sus factores predictores. Métodos: estudio unicéntrico
retrospectivo observacional. Se evaluaron 137 adultos, con HPT-ERC en terapia sustitutiva renal, en
quienes se realizé la primera PTX en este centro entre 2006 y 2015. Se excluyeron 45 pacientes con
seguimiento posquirirgico < 6 meses. Se considerd persistencia del HPT-ERC la presencia de 2 va-
lores de PTH > 300 pg/ml en el semestre posoperatorio, y recidiva con 2 valores de PTH > 500 pg/mi
luego del 1¢"semestre, en ausencia de persistencia. Las variables continuas fueron analizadas con test
apropiados. Se realizaron analisis de regresion logistica multiple y analisis de supervivencia mediante
el método de Kaplan-Meier. Se considerod significativo un valor de p<0,05. Resultados: Se evaluaron 92
pacientes, edad promedio 43,6+12 afios, 50% mujeres, tiempo de terapia reemplazo renal mediana 4,6
afos (rango intercuartilico -RIC- 3,1-7,1), PTH preoperatoria mediana 1639 (RIC 1226-2098). A 39 se
les realizé PTX subtotal (PTXS) y a 53 total con autoimplante (PTXT+Al). Se observo persistencia en 16
pacientes (17,4%; 1C95 9,6-25,1%). Presentaron recidiva 30 de 76 pacientes con adecuada respuesta
inicial (39,5%; IC95 28,5-50,5). La mediana de tiempo hasta la recidiva fue de 4,7 afios (RIC 2,3-7,5). La
calcemia preoperatoria fue significativamente mayor en pacientes con recidiva (mediana 9,9 vs. 9,3 mg/d|,
p=0,035) y se asocié en forma independiente (OR ajustado 2,79). No se hallaron diferencias significati-
vas en otras variables preoperatorias estudiadas. La recidiva se presentd en el 25,8% de los pacientes
con PTXS y en el 48,9% de los que se realizé PTXT+Al (p=0,043); esta ultima se asocié en forma inde-
pendiente al evento recidiva (OR ajustado 4,66). El valor maximo registrado de la fosfatasa alcalina (FAL)
en el posoperatorio (n=71) fue significativamente menor en pacientes con recidiva (333 Ul/I, remisién
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436 Ul/I, p=0,031), al igual que el tiempo que demord la FAL en alcanzar valores normales (n=60) (recidi-
va 95 dias, remision 140 dias, p=0,018). El maximo valor de FAL posoperatoria se asocié inversamente
a recidiva (OR ajustado 0,99). Conclusiones: en nuestro estudio un 39,5% de los casos con resolucion
presentaron recidiva, en una mediana de 4,7 afios. La calcemia preoperatoria, el tipo de cirugia 'y la FAL
maxima posoperatoria se asociaron a la recidiva. Se postula que la mayor calcemia preoperatoria es
indicativa de mas severa hiperplasia de las glandulas paratiroides. Adicionalmente, la presencia de una
diferente fisiologia del tejido 6seo con menor grado de mineralizacién posoperatoria (manifiesto como
menor FAL méaxima y elevacion de menor duracion), implicaria mayor fosfatemia posoperatoria con ma-
yor produccion de PTH. Nuevos estudios seran necesarios para evaluar esta hipotesis. La asociacion de
la PTX a menor riesgo de recidiva se adscribe al sesgo de seleccién del procedimiento quirdrgico: PTX
a pacientes en lista de espera de trasplante renal. La recidiva del HPT-ERC luego de la PTX depende del
tiempo en dialisis después de la cirugia, por lo que se destaca la importancia de ajustar los tratamientos
médicos y considerar el trasplante tan precozmente como sea posible.

CL53. Demostracion original de la interferencia de los efectos modelatorios corticales de un entre-
namiento sobre los de otro ulterior (la modelaciéon ‘marca el terreno’ para la remodelacién)

Pisani L, Pilot N, Lischer S, Mackler L, Nocciolino LM, Ferretti JL, Cointry GR, Capozza RF

Unidad de Estudios Biomecanicos Osteo-Musculares (UDEBOM), Universidad Gran Rosario (UGR). Centro
de Estudios de Metabolismo Fosfo-calcico (CEMFoC), Facultad de Ciencias Médicas, UNR, Rosario.

La expansion modelatoria de la geometria cortical de un hueso inducida por su entorno meca-
nico podria ser dificil de modificar por estimulos ulteriores de diferente direccionalidad; pero no es
facil probarlo. Este estudio intenté demostrar que, en individuos jévenes no entrenados, el entrena-
miento en futbol produciria cambios geométricos peroneos expansivos, similares a los del rugby, que
podrian interferir los efectos de un entrenamiento ulterior direccionalmente diferente (carrera larga).
Para verificarlo, determinamos indicadores tomograficos (pQCT) corticales de 1) masa: area (CtA),
CMO (CtC); 2) disefio seccional: perimetros periéstico y endocortical (PmPO, PmEc), espesor (Esp),
momentos de inercia para flexion A-P y lateral (xMl, yMlI), shape index (Sl=yMI/xMl), excentricidad; 3)
resistencia a la torsién (section modulus, SM) y al buckling (flexion/torsion por carga axial: relacion
pared/luz, P/L) y 4) eficiencia de distribucién del tejido para resistir flexiéon (cocientes MI/CtA), en 18
cortes seriados de todo el peroné habil, y la fuerza maxima dinamométrica de flexién/eversion del
pie, en 7 varones sedentarios (S), 7 entrenados en carrera (C), 7 en futbol (F), 7 en rugby (R) y 13 co-
rredores previamente entrenados en futbol (F-C) de 18-30 afios, con mas de 4 afios de entrenamiento
sistematico por disciplina. A lo largo de todo el hueso, los valores de CtA, CtC, PmPo, PmEo, Esp,
DmxAP, DmxT, xMI/CtA, yMI/CtA y SM fueron significativamente mayores para Ry F que para S, y
para R que para F (ANOVA factorial, p<0,001). En C, las diferencias con S, mucho menores que para
Ry F (p<0,001), fueron significativas para PmPo, DmxAP, DmxT, xMI/CtA, yMI/CtA y SM (p<0,05 a
p<0,001), pero no en todos los sitios, y no lo fueron para CtA, CtC y PmEo. Para F-C, los valores de
todos estos indicadores se asimilaron a los de F (ANOVA factorial, ns) y difirieron significativamente
de los de C (p<0,05 a p<0,001). La excentricidad, similar en R, F y F-C, fue mucho mayor que en
S centro-proximalmente (p<0,001), y similar a S en C. El Sl, mayor en R, F y F-C que en S centro-
proximalmente (p<0,001), varié en forma especularmente inversa a la excentricidad en todo el hueso.
La relacién P/L fue mas alta que en S solo distalmente en C < F < R (p<0,001) y similar a S en F-C.
Los valores de MIs/CtA correlacionaron con la fuerza muscular peronea en S, Ry F juntos (p<0,001),
no en F-C. Los resultados indican, con evidencias originales, 1) la relevancia decreciente del uso del
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pie (rotacién externa y eversion provocadas por los peroneos laterales) para la determinacién de la
geometria peronea (incremento del desarrollo de los indicadores de masa/disefio) en R > F > C; 2)la
predominancia de esos efectos sobre el desarrollo centro-proximal del peroné para resistir a la fle-
xién lateral (S-1y excentricidad), y en la region distal (relacion P/L) para resistir al buckling (principal
sitio y causa de fractura del hueso); 3) el valor de la anticipacion de esos efectos para interferir la
manifestacién de los cambios producidos por un entrenamiento ulterior (F-C) cuando los del primero
afectan la modelacion cortical de modo expansivo. Esta Ultima deduccion verifica la hipdtesis en
forma inédita, demostrando que un cambio modelatorio expansivo tempranamente inducido sobre la
estructura cortical 6sea ‘delimitaria el terreno’ para la manifestacion de cualquier otro efecto ulterior
por estimulos de distinta direccionalidad.

CL54. Hipofosfatasemia crénica persistente de causa no determinada y su repercusion musculo-
esquelética

Kitaigrodsky AV," Marciano S,2Jiménez GB,® Plantalech LC'

1. Endocrinologia y Medicina Nuclear, Osteologia. 2. Medicina Interna, Investigacion. 3. Laboratorio Hos-
pital Italiano de Buenos Aires.

Introduccion: la fosfatasa alcalina (FAL) baja o hipofosfatasemia (hipoFAL) no se considera habi-
tualmente relevante; sin embargo tiene correlato clinico. Se ha reportado en adultos una prevalencia
de hipoFAL cronica persistente de 0,06%, que puede deberse a causas genéticas (hipofosfatasia) o
secundarias. La hipofosfatasia del adulto, si bien es una forma leve de la enfermedad, se ha asociado
con manifestaciones musculo-esqueléticas y fracturas atipicas con el uso de antirresortivos. El objetivo
de este estudio es estimar la prevalencia de hipoFAL crénica persistente en nuestra poblacién y descri-
bir sus caracteristicas osteometabdlicas. Materiales y métodos: se realizé una busqueda en la historia
clinica electrénica de los afiliados al Plan de Salud del Hospital Italiano de Buenos Aires > 18 afios, con
2 o0 mas determinaciones de FAL < 30 Ul/I con intervalo > 3 meses, entre 1/2013 y 12/2017, y ninguna
determinacién de FAL > 30 Ul/I en cualquier momento de su historia. Se seleccionaron aquellos en los
que no se encontraron causas secundarias diagnosticadas y se analizaron las evoluciones y estudios
complementarios disponibles. Para estimar la prevalencia de la enfermedad se utilizé la poblacion ce-
rrada del Plan de Salud del Hospital Italiano, incluyendo en el denominador el total de afiliados a mitad
del periodo de estudio, y en el numerador los casos detectados en el mismo periodo. Resultados: se
detectd hipoFAL cronica persistente en 0,07% (0,06-0,09) del total de los 105 925 afiliados. Uno fue
excluido por tener enfermedad celiaca como causa secundaria. De los 77 afiliados con hipoFAL cré-
nica persistente sin causa determinada, 61,1% eran mujeres de edad mediana 44 (34-56) afos. Se
observaron osteoartritis, calcificaciones vasculares y fracturas en 45 (58,4%), 13 (16,9%) y 12 (15,6%)
pacientes, respectivamente. Con menos frecuencia presentaron litiasis renal, DISH, pérdida dental y
convulsiones. El 63,6% tenian al menos una de las caracteristicas clinico-radiolégicas evaluadas, pero
solo en 5,2% fue mencionado el diagndstico de hipoFAL en la historia clinica. La mediana de FAL fue
de 24 (20-27) Ul/I; siendo de 26,5 (24-28) Ul/I en aquellos sin afecciones y de 22 (19,0-26,2) Ul/l en los
que tenian una o mas. La fosfatemia fue 4,1 (3,8-4,6) mg/dl;12,9% presentaron hiperfosfatemia pero
ninguno hipofosfatemia. La densitometria (n=21), en 76,2% evidenci6 algun grado de afeccion, ya sea
osteopenia u osteoporosis. Se vieron en total 19 fracturas (en 12 pacientes) a predominio del radio, sin
diferencia de género. Cuatro pacientes recibieron bifosfonatos con FAL baja antes de iniciarlos; si bien
no se observd ninguna fractura atipica, una paciente presentd multiples fracturas (pelvis, olécranon y
mufeca) durante ese tratamiento. Conclusiones: la prevalencia de hipoFAL en nuestra poblacion fue de
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0,07%, y su reconocimiento en la historia clinica fue bajo. La desinformacién sobre esta entidad tiene
consecuencias: subestimar enfermedades sistémicas que producen hipoFAL secundaria o hipofosfa-
tasias del adulto. Observamos que este cuadro, lejos de ser asintomatico, presenta variadas manifes-
taciones musculo-esqueléticas. Los datos coinciden con lo publicado en la literatura. En presencia de
hipoFAL sin causa determinada, se sugiere descartar causas secundarias, y de no encontrarlas estudiar
una posible hipofosfatasia del adulto por su implicancia clinica, de herencia, y para evitar el uso de
antirresortivos.

CL55. Estudio preliminar de valoraciéon de hueso cortical y trabecular en pacientes con enfermedad
de Gaucher por reconstruccion 3D de fémur proximal por DXA

LarroudéMS," Aguilar G," Rossi |,' Brance ML,? Drelichman G.% Grupo Argentino para el Diagnéstico y Tra-
tamiento de la Enfermedad de Gaucher

1. Centro de Diagndstico Rossi. 2. Laboratorio de Biologia Osea. Facultad de Ciencias Médicas. Univ. Na-
cional de Rosario. 3. Hospital Ricardo Gutiérrez. Buenos Aires.

La enfermedad de Gaucher (EG) es una causa secundaria de osteoporosis y se ha asociado a
incremento de fracturas. La densidad mineral 6sea (DMO) medida por DXA es el gold standard para
realizar el diagnostico de osteoporosis (OP). Existen muy pocos reportes de fracturas de cadera en
dichos pacientes. La DXA es una medida areal y no provee informacion sobre la distribucién espacial.
A través de 3D-DXA se puede extrapolar la distribucion de la densidad y espesor de hueso cortical y
trabecular en fémur. Objetivo: evaluar el hueso cortical y trabecular en pacientes con enfermedad de
Gaucher tratados con imiglucerasa y su relacion con la masa 6sea y la presencia de fracturas verte-
brales. Materiales y métodos: se realizd un estudio descriptivo observacional de 73 pacientes con EG
mayores de 18 afilos de ambos sexos en tratamiento con imiglucerasa. La DMO fue medida en colum-
na lumbar y cuello femoral por DXA (Lunar Prodigy Advance version 15®). La radiografia de columna
dorsal y lumbar de perfil fue utilizada para valorar la presencia de fractura vertebral de acuerdo con
la clasificacion de Genant. El andlisis 3D del fémur proximal se realizd con el software 3D-Shaper®
(Galgo Medical, Espafa) y se consideraron las siguientes variables: DMO volumétrica integral, DMO
volumétrica trabecular y DMO cortical (sdens). Los datos son expresados como media+SD y las
diferencias fueron consideradas significativas si p<0,05. La prueba t de Student o el test de Mann-
Whitney se utilizaron segun la distribucion de los datos para la comparacion entre dos grupos. Re-
sultados: el estudio incluyé 73 pacientes con EG (edad media 34,5+13,3 afios y 11,5 afios promedio
de diagnéstico de la EG) de ambos sexos (56% mujeres). Todos los pacientes habian recibido terapia
de reemplazo enzimatico con imiglucerasa (dosis media 52+15 U/kg). La DMO de columna lumbar
(L1-L4) fue de 1151+0,148 g/cm? mientras que en cuello femoral fue de 1021+0,180 g/cm?. La DMO
fue normal en el 80% de los sujetos mientras que la osteopenia u osteoporosis se hallé en el 20% de
los pacientes. El andlisis 3D de la cadera arrojé los siguientes resultados: sdens cortical= 164,7+27,3
g/cm?; DMO volumétrica trabecular = 216,6+52,1 g/cm?3, DMO volumétrica integral= 364,5+60,6 g/
cmd. Se hallé un 13,4% de sujetos con fracturas vertebrales. No se hallaron diferencias significativas
entre fracturados y no fracturados en la DMO de columna lumbar y cuello femoral. El analisis de los
componentes cortical y trabecular a través de la reconstruccion 3D del fémur proximal tampoco arrojé
diferencias significativas entre los pacientes con fractura vertebral y sin ella. Conclusién: en nuestro
estudio preliminar no encontramos diferencias en la DMO areal y tampoco en el hueso cortical y tra-
becular de la cadera obtenido con la 3D-DXA en los pacientes con EG con fracturas vertebrales y sin
ellas.
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CL56. Terapias biolégicas y no bioldgicas en la artritis reumatoide. Analisis de DMO y reconstruc-
cién 3D del fémur proximal por DXA

Brance ML,"?® Pons-Estel BA,* Quagliato NJ,* Jorfen M," Berbotto G,' Cortese N,® Raggio JC,' Palatnik M,”
Chavero |, Soldano J,® Diéguez C,' Sanchez A2 Del Rio Barquero L,° Di Gregorio S,° Brun LR??

1. Reumatologia y Enfermedades Oseas. Rosario. 2. Laboratorio de Biologia Osea. Facultad de Ciencias
Meédicas UNR. 3. CONICET. 4. Centro Regional de Enfermedades Autoinmunes y Reumaticas (CREAR),
Rosario 5. Instituto CAICI, Rosario. 6. Facultad de Ciencias Médicas UNR. 7. Centro de Reumatologia.
Rosario. 8. Centro de Endocrinologia. Rosario. 9. Cetir/Ascires Barcelona, Esparia.

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad autoinmune inflamatoria sistémica crénica con eleva-
da prevalencia de osteoporosis y aumento del riesgo de fracturas. El objetivo de este trabajo fue evaluar la
DMO vy el hueso cortical y trabecular de la cadera a través de 3D-DXA en pacientes con AR tratados con
drogas modificadoras de enfermedad clésicas (c-DMARD) o biolégicas (b-DMARD). El objetivo secundario
fue evaluar los parametros 3D en funcién del tiempo de duracién de la enfermedad y el tiempo de uso de
glucocorticoides. Pacientes y métodos: se realizé un estudio transversal de 105 pacientes adultos con
AR (c-DMARDs [n=75]; b-DMARDs [n=30]) y 100 sujetos como grupo de control (GC) apareado por edad,
sexo y IMC sin patologias o uso de drogas que pudieran afectar la masa 6sea. La densidad mineral ésea
(DMO) se midié mediante DXA en cuello femoral (CF) y cadera total (CT) con un equipo Hologic Discovery
Wi®. El andlisis 3D se realizé con el software 3D-Shaper® (Galgo Medical, Espafa). Los datos se expresan
como media+SD. La prueba t de Student o el test de Mann-Whitney se utilizaron segun la distribucién de
los datos para la comparacion entre dos grupos. Se utilizd ANOVA o el test de Kruskal-Wallis para la com-
paraciéon de mas de dos grupos. La diferencia se consider6 significativa si p<0,05. Resultados: la DMO en
CF y CT fueron significativamente mas bajos en pacientes con AR, principalmente en el grupo c-DMARD.
Después del andlisis 3D, los c-DMARD mostraron un hueso trabecular y cortical significativamente mas
bajo en comparacion con el GC. A pesar de los valores mas bajos, los b-DMARD no mostraron diferen-
cias significativas en la mayoria de los parametros en comparacién con el GC. A pesar de que la DMO
estandar no mostro diferencias, los parametros trabeculares y corticales 3D fueron significativamente mas
bajos en el grupo con 1 a 5 afios de duracién de la AR en comparacion con el GC y la DMO volumétrica
trabecular fue significativamente mas baja en comparacion con los controles en el grupo de 1 a 5 afios de
terapia con glucocorticoides. Conclusion: los pacientes con AR presentaron un riesgo 3 veces mayor de
baja DMO u osteoporosis. Los pacientes con AR bajo tratamiento con c-DMARD mostraron una DMO sig-
nificativamente mas baja en comparacion con los controles, mientras que no se encontraron diferencias
significativas con los b-DMARD. El 3D-DXA permitié demostrar cambios en el hueso trabecular y cortical
en funcién del tiempo de evaluacion de la AR y el tiempo de uso de glucocorticoides.

CL57. Mas alla de la densitometria: comparacion entre 3D Shaper® y Xtreme-CT®
Longobardi V,"® Humbert L,? Sesta M," Bogado C,' Silveira F,' Zanchetta MB'*
1. IDIM. 2. Galgo Medical, Barcelona, Espafia. 3. Catedra de Osteologia, Universidad del Salvador, Argentina.

Si bien el diagnéstico de osteoporosis se establece por densitometria 6sea (DXA), esta ha demostra-
do ser un predictor parcial del riesgo de fractura. La tomografia computarizada cuantitativa periférica de
alta resolucion (HR-pQCT) permite la evaluacion in vivo de la densidad volumétrica y la microarquitectura
6sea en el esqueleto periférico. El analisis tridimensional del fémur a partir de la imagen de la DXA, me-
diante 3D-Shaper®, permite valorar la densidad volumétrica y el espesor cortical en el tercio proximal del
fémur. Solo pocos estudios han investigado hasta ahora las asociaciones entre las distintas técnicas para
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evaluar la estructura y los compartimentos trabecular y cortical por separado, con resultados no del todo
claros. Objetivo: evaluar las correlaciones existentes entre 3D-Shaper® y HR-pQCT en las medidas de
microarquitectura y densidad volumétrica, en un grupo de mujeres posmenopausicas. Disefio: evaluamos
en forma retrospectiva un grupo de mujeres posmenopausicas ambulatorias que realizaron evaluacion
clinica, densitométrica y HR-pQCT de radio y tibia distal (Xtreme-CT®; Scanco Medical AG, Bassersdorf,
Switzerland), del cual se analizaron la densidad volumétrica total (D100), trabecular (DTrab) y cortical
(DCort), y el espesor cortical (CtTh). La DXA para columna lumbar (CL) y cuello femoral (CF) se realizé con
equipo Lunar Prodigy Advance®, GE Healthcare; USA). Se analizaron los parametros tridimensionales del
fémur mediante el software 3D Shaper® (v2.9.0, Galgo Medical S.L.) y se evaluaron la densidad volumétri-
ca (DMOv) integral, trabecular y cortical, el espesor cortical, y la densidad superficial (sdens). Se analizé
la correlacion entre HR-pQCT y 3D-Shaper mediante el test de Pearson. Los datos se expresaron como
media+DS y se considerd significativo cuando p<0,05. Resultados: se evaluaron 91 mujeres posmenopau-
sicas, edad 62,7+7,3 afios, IMC 24,0+4,0 y con DXA en el rango de osteopenia (T-score CL -2,3+1,1y CF
-2,1+0,6). Las correlaciones encontradas entre HR-pQCT y 3D-Shaper para los compartimentos de hueso
1) Total, 2) Trabecular y 3) Cortical fueron: 1) D100 radio vs. DMOyv integral (r=0,31, p<0,01), y D100 tibia vs.
DMOyv integral (r=0,55, p<0,01); 2) Dtrab radio vs. DMOv trabecular e integral (r=0.,32 y 0,35, respectiva-
mente, p<0,01),y Dtrab tibia vs. DMOv trabecular e integral (r=0,51 y r=0,49, respectivamente, p<0,01); 3)
Dcort de tibia vs. DMOVv integral y trabecular (r=0,29 y 0,30, respectivamente, p<0,01) y vs. DMOv cortical
(r=0,21, p=0,04), sin correlaciones para el radio, y para el CtTh tibia vs. DMOv integral, trabecular y cortical
(r=0,39, 0,37 y 0,31, respectivamente, p<0,01), y en forma mas débil vs. Sdens total (r=0,25, p=0,02), sin
correlaciones significativas para el radio. Conclusion: en este grupo de mujeres posmenopausicas con 0s-
teopenia encontramos correlacién débil a moderada al explorar la estructura y densidad volumétrica entre
el esqueleto periférico y central, con dos técnicas diferentes, con mayor correlacion para la tibia con el fé-
mur respecto del radio, y mejor para las medidas de densidad que para el grosor cortical. Estos resultados
sugieren que dos técnicas diferentes para dos regiones esqueléticas distintas pueden complementarse
entre si, en lugar de reemplazarse, para mejorar la prediccion del riesgo de fracturas.

CL58. El consumo de yerba mate (llex paraguarensis) se asocia con mayor densidad mineral del
fémur proximal en mujeres posmenopausicas: Analisis con 3D-Shaper®

Henriquez MM, Conforti AS, Gallo ME, Saravi FD

Escuela de Medicina Nuclear y Facultad de Ciencias Médicas, Universidad Nacional de Cuyo, Mendoza,
Argentina

Introduccion: previamente hallamos mayor densidad mineral lumbar y del cuello femoral en bebedo-
ras habituales de mate (al menos 1 I/dia durante 5 afios) que en las no bebedoras. Aqui se informan los re-
sultados de un nuevo andlisis del fémur proximal con el algoritmo de modelado tridimensional 3D-Shaper®
(Galgo Medical, Barcelona). Pacientes y métodos: fueron criterios de exclusion menopausia precoz, ante-
cedentes de tabaquismo, tratamiento con estrégenos, glucocorticoides o bifosfonatos, consumo de alco-
hol > 50 g/sem, o de café o té > 600 ml/dia y el diagndstico de condiciones que afectan secundariamente la
masa 6sea. Los resultados obtenidos con DXA (Lunar Prodigy, GE Lunar®) de 90 bebedoras de mate (BM)
y 87 controles (CT), todas ellas incluidas en el estudio previo, fueron analizados con 3D-Shaper para obte-
ner la densidad mineral superficial (cortical), la densidad trabecular y la densidad integral o total del fémur
proximal. Los datos de ambos grupos se compararon con prueba t de Student para datos no apareados o
prueba de Mann-Whitney, segun correspondiera. Para analisis adicionales se empled regresion lineal sim-
ple y multiple. Los resultados son media+DE. Se considero6 significativa p<0,05. Resultados: los grupos no
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mostraron diferencia en edad (BM, 60,7+8,1 afios; CT, 60,3+7,2 afios; p=0,761) ni indice de masa corporal
(IMC; BM, 26,9+4,4 kg/m?; CT, 25,7+3,4 kg/m?; p=0,083). La densidad mineral del fémur proximal total (to-
tal hip) por DXA (g/cm?) fue BM, 0,878+0,113 y CT, 0,791+0,107 (p<0,0001). La regresion lineal mostré un
efecto positivo del IMC en ambos grupos (BM, r=0,326; p=0,0017. CT, r=0,327; p=0,0020). La edad tuvo
un efecto negativo significativo en CT (r=0,278; p=0,0092) pero no en BM (p=0,3181). En el analisis con
3D-Shaper se hallé: densidad mineral superficial (mg/cm?): BM, 145,9+19,5; CT, 133,7+18,5. Densidad
trabecular (mg/cm?®): BM, 151,2+34,4; CT 126,4+28,7. Densidad integral (mg/cmé): BM, 297,9+45,4; CT,
265,8+41,0 (p<0,0001 para diferencias en las tres variables). La mayor diferencia porcentual (~20%) se dio
en el volumen trabecular y la menor (~8%) en la densidad superficial. La regresion lineal simple mostré un
efecto positivo del IMC para las tres variables en ambos grupos (p= de 0,01 a 0,0002). Por el contrario,
hubo un efecto negativo de la edad en las tres variables en CT (p= de 0,022 a 0,033), pero no significativo
en BM (p= de 0,066 a 0,799). La regresion multiple de toda la muestra (n=177) con IMC, edad y consumo
de mate como variables independientes indicé una influencia de las tres (p de 0,0003 a <0,0001) sobre
la densidad mineral del fémur total (r=0,550), la densidad superficial (r=0,527), la densidad trabecular
(r=0,545) y la densidad integral (r=0,531). Conclusiones: las BM mostraron mayor DMO en el fémur total
que las CT. Con 3D-Shaper se evidencié que la diferencia se debe tanto al hueso cortical como al trabe-
cular, pero con una mayor contribucién de este ultimo. En la regresién multiple, la edad tuvo una influencia
negativa, mientras que el IMC y la variable binaria “consumo de mate” tuvieron influencias positivas sobre
la densidad mineral del fémur total, la densidad mineral superficial, la densidad mineral trabecular y la
densidad mineral integral. Los resultados sugieren que el consumo de mate atenua el efecto de la edad,
pero no del IMC, sobre la densidad mineral 6sea del fémur proximal.
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