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Resumen

La sarcopenia, disminucién de la masa y
rendimiento muscular, es un importante fac-
tor de riesgo para la salud en general e, in-
dependientemente de la densidad mineral,
aumenta el riesgo de sufrir fracturas no verte-
brales, especialmente en el hombre.

La masa muscular alcanza su mayor desa-
rrollo alrededor de los 40 afios y luego dismi-
nuye constantemente. Aun después de los 70
afios puede disminuir anualmente alrededor
del 1% en el hombre y 0,5% en la mujer.

Desde el punto de vista clinico, la mejor
valoracion es la medicion de la masa mus-
cular apendicular por DXA. El estudio debe
incluir prueba de fuerza (apriete del pufio),
potencia (pararse/sentarse, subir escalones)
y rendimiento (velocidad de la marcha) mus-
cular.

La deteccion/diagnostico de la sarcope-
nia deberia efectuarse en los sujetos mayores
de 65 afos e incluso en los menores de esa
edad, si sufren caidas frecuentes, fracturas
osteopordéticas o falta de fuerza manifiesta.

Las intervenciones destinadas a restaurar o
prevenir la pérdida de masa y rendimiento mus-
cular deben incluir ejercicios de resistencia, die-
ta con contenido proteico de 1,0 a 1,2 g/kg de
peso y administracion de vitamina D para
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mantener niveles de 250HD mayores de 30
ng/ml. Los agentes terapéuticos en investiga-
cién incluyen, entre otros, a los anticuerpos
anti-miostatina y los SARM (moduladores se-
lectivos de los andrégenos).

Summary
SARCOPENIA: CLINICAL APPROACH

Sarcopenia, the diminution of muscular
mass and performance, is an important risk
factor for general health and specifically for
bone fractures independently of the bone mi-
neral density.

After reaching a maximal development
around 40 years of age, the muscular mass
(MM) diminishes constantly, even after 70
years of age at a rate of 1% per year in men
and 0.5% per year in women.

From the clinical approach the best mea-
sure of MM is accomplished by DXA measu-
ring the appendicular MM. The study of the
patient should include physical test to assess
strength (hand grip), power (sit/stand test and
climb stairs) and muscular performance (wal-
king speed).

Subjects over 65 years of age, or those
with frequent fall, osteoporotic fractures or
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manifest diminution of their physical perfor-
mance could undergo studies for sarcopenia
detection.

Medical interventions to restore or prevent
MM loss should include resistance exer-
cises, protein content of the diet between
1.0 to 1.2 g/kg and vitamin D administration
to keep 250HD over 30 ng/ml. Intensive re-
search of new agents include, among others,
antibodies anti-miostatin and SARM.

Introduccién

Rosenberg' propuso el nombre de sarco-
penia a la progresiva disminucién de la masa
muscular que acompafa al aumento de la
edad. La sarcopenia trae aparejada una dis-
minucion de la fuerza y de la funcién muscu-
lar, lo que es un importante factor de riesgo
para la salud: disminuye la movilidad, aumen-
ta el riesgo de caidas y por ende causa frac-
turas dseas, disminuye la capacidad de hacer
las labores diarias habituales, conduce a la
pérdida de la vida independiente y aumenta
el riesgo de muerte.?

La sarcopenia es el resultado de un con-
junto de procesos celulares que conducen a
una diminucién de la cantidad de fibras mus-
culares. Dentro de estos, se sefalan princi-
palmente: 1) la pérdida asociada a la edad
de la neurona motora, lo que deriva en una
denervacién de grupos de fibras musculares,
2) cambios hormonales como disminucién
de las hormonas sexuales y factor de creci-
miento insulino-simil (IGF-1), factor anabdli-
co, anticatabdlico y antiapoptético de las fi-
bras musculares esqueléticas, 3) incremento
de factores inflamatorios y estrés oxidativo
(ROS) que favorecen la mayor degradacion
de las fibras musculares. Estos, entre otros
factores asociados a la edad, conduciran in-
defectiblemente a la disminucién del nimero
de fibras musculares afectando la funcién y
fuerza muscular.

En los Ultimos tres lustros, un importante
caudal de investigaciones ha avanzado en el
estudio de la sarcopenia incluyendo los meca-
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nismos fisiopatolégicos que conducen a la pér-
dida de la masa muscular,® un tema imprescin-
dible para llegar a un tratamiento eficaz.

Por el contrario no se ha adelantado con
la misma velocidad en la aplicacion clinica de
las investigaciones efectuadas. Esta revision
se centra principalmente en los conocimien-
tos necesarios para el diagnostico y eventual
tratamiento de los pacientes afectados, con
los medios disponibles en la actualidad.

Evolucion de la masa muscular con la
edad en hombres y mujeres

Varios estudios transversales han mostra-
do que la masa muscular se mantiene estable
entre los 30 y 50 afios, iniciando, alrededor de
dicha edad, un descenso permanente.

Paralelamente se produce una mayor in-
filtracién del tejido adiposo intramuscular
(Figura 1).% La creciente infiltracion del tejido
muscular con grasa fue comprobada en un
estudio longitudinal de cinco afios de dura-
cién en un grupo de 1678 hombres y mujeres.
Mientras que la grasa subcutanea sufrié una
leve modificacion de acuerdo con la variacion
del peso corporal, el aumento de la infiltra-
cién grasa del musculo se observd en am-
bos sexos, tanto en los que habian perdido,
mantenido o ganado peso, aunque una mayor
infiltracién grasa del musculo se observé en
estos ultimos (Figura 2).5

La masa muscular apendicular (MMA) al-
canza un maximo alrededor de los 40 afos
y disminuye constantemente a partir ~ de 45
anos.®

Los estudios transversales pueden cues-
tionarse por la posible influencia de cambios
en la nutricién y la actividad fisica de las ge-
neraciones mas jévenes. Sin embargo, varios
estudios longitudinales mostraron una acen-
tuada pérdida anual de la masa muscular en
personas de ambos sexos mayores de 70
afnos. La revisidon de tres de esos estudios,
mostré pérdidas anuales de MMA entre 0,8
y 1,1% en los hombres y 0,4 y 0,7% en las
mujeres (Figura 3).”°
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Valoracion de la masa muscular

En los trabajos de investigacion iniciales
se valoraba la masa muscular por tomografia
computarizada (TC) o resonancia magnética
(RM). Estos métodos, si bien son valiosos
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para investigacion, por la radiacién y el costo,
limitaban su utilizacién clinica.

Actualmente se puede valorar la masa
muscular por DXA (densitometria por absor-
cién de rayos X) con los equipos avanzados

45 anos

70 anos

Figura 1. Comparacién de la masa muscular de un hombre joven y uno de 70 afios. Aumenta la infiltra-
cién de grasa y disminuye su volumen (Modificado de Ref. 4).

Hombres Mujeres
100
£
= 80 GS GIMm GS GIm
s
5 &0
2
- 40
o
0
e 0
o
: | |
S o
=20
Perdedores de peso (<3%) Peso estable Ganadores de peso (>3%)
| Hombres n=309 Hombres n=361 [Jj Hombres n=143
Mujeres n=354 Mujeres n=321 Mujeres n=190

Figura 2. Variacion de la grasa subcutanea (GS) y grasa intramuscular (GIM) en un estudio longitudinal

de 5 afios de duracién (Modificado de Ref. 5).
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Figura 3. Pérdida anual de masa muscular apendicular (MMA) en tres estudios longitudinales en sujetos

mayores de 70 afios.

que se utilizan para la evaluacién de la masa
Osea.

Al efectuar por DXA un rastreo de cuerpo
entero se puede valorar la composicién cor-
poral: masa 6sea, masa grasa y masa magra
(musculo, viscera y otros tejidos). Sin embar-
go, al evaluar los brazos y piernas, la masa
magra esta integrada principalmente por
musculo evitando otras interferencias.

La tabla 1 muestra los valores promedio
de la masa muscular apendicular en cuatro
estudios realizados en la poblacién blanca
joven de Estados Unidos, Australia y Esto-
nia.6,11—13

Los resultados obtenidos originalmente en
mujeres por Baumgarten' (basado en el es-
tudio Rosetta'® [adoptados asimismo en otros
estudios'*'®]) parecen demasiado elevados
a la luz de otros estudios mas recientes.®'"2
Los valores son definitivamente mas elevados
en la poblacién negra de Estados Unidos® y
mas reducidos en un estudio en la poblacion
china de Hong Kong.'®

Desde el punto de vista practico parece
adecuado utilizar los valores recientemente
descriptos por Gould y cols." con sus res-
pectivos valores de -1y -2 desvios estandar
(véase apartado Diagndstico de la sarcope-
nia).

Evaluacion de la fuerza y rendimiento
muscular

Es este un capitulo de suma importancia
en el diagnostico clinico de la sarcopenia. La
disminucion del rendimiento muscular es mas
rapida que la caida de la fuerza y esta a su
vez es mas abrupta que la disminucién de la
masa muscular.

1. Fuerza muscular

La evaluacion de la fuerza del pufio (hand
grip strength) es la prueba mas comun y mejor
estandarizada para el uso clinico. Se toman
con un dinamdmetro (existen varios equipos
comerciales), usualmente tres mediciones de
fuerza en cada pufo y se selecciona el va-
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Tabla 1. Valores promedio (+ 1DS) de la masa muscular apendicular (MMA) en sujetos jovenes obtenidos

en 4 estudios diferentes.

Autor Pais Ref Edad

Valores kg/talla2

Equipo

Hombres Mujeres
Gallagher et al E.U 13 18 - 40 Lunar 8,6 +/- 1,1 73 +/- 0,9
Kelly et al E.U 6 20-35 Hologic 9,3 +~1,3 6,9 +/- 1,1
Kull et al EST 12 25 -39 Lunar 8,8 +/- 1,1 6,7 +/- 0,9
Gould et al AUS ik 20 -39 Lunar 8,8 +/- 0,9 6,8 +/- 0,8

E.U: Estados Unidos; EST: Estonia; AUS: Australia

lor mayor para el registro. La figura 4 muestra
los valores promedio para ambos brazos en
hombres y mujeres. La fuerza es considera-
blemente mayor en el hombre pero asimismo
la velocidad de su disminucion con la edad es
mas rapida' (Figura 4).

Los valores limite serian 30 kg en el hom-
bre y 20 kg en la mujer. Uno de los inconve-
nientes de esta prueba es que no se modifica
con los tratamientos instituidos para mejorar
la sarcopenia.

2. Potencia muscular
a) Levantarse de una silla (sit-stand). Esta

prueba es facilmente aplicable en la clinica
y solo se necesita una silla recta sin apoya-
brazos y un cronémetro. El paciente debe le-
vantarse de la silla con los brazos cruzados
sobre los hombros cinco veces consecutivas.
Es muy util para evaluar la evolucion a largo
plazo. Los valores de referencia (limite infe-
rior) son los siguientes:®
Edad 60-69 afnos: 11,4 segundos
70-79 anos: 12,6 segundos
80-89 afos: 14,8 segundos

A su vez, Strassman y cols."® proponen
medir el nimero de movimientos efectuados
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Figura 4. Fuerza del pufio (kg) en hombres y mujeres de 60 a 80 afios (Modificado de Ref. 19).
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en un minuto (una prueba mas exigente) y

proporciona estos valores promedio:
Edad 20-21 afios Hombres: 50, Mujeres 47
75-79 afios Hombres: 30, Mujeres 27

b) Subir escalones. Para esta prueba se
necesita un tramo de cuatro o cinco esca-
lones que, por razones de seguridad, debe
contar con un pasamanos.

Se debe cronometrar el tiempo que le lle-
va al paciente desde la orden de comenzar
hasta llegar con ambos pies al escalon mas
alto. Es también un estudio Uutil para evaluar la
evolucion del paciente.

3. Rendimiento muscular

a) Velocidad de la marcha. La prueba
mas utilizada es la medicién del tiempo
empleado para caminar 4 m con marcha
habitual. Solo es necesario contar con un
espacio despejado de unos 5 m y un cro-
németro. Se debe efectuar una prueba de
ensayo y tomar el tiempo empleado en la
segunda prueba.

Se considera que el resultado es anormal
si la velocidad de la marcha es inferior a 0,8
m/s. De hecho, es el valor limite fijado por el
Consenso Europeo sobre Sarcopenia para
comenzar el estudio del paciente.?°

b) Valoracién mas prolongada de la ve-
locidad de marcha. La prueba mas usada
consiste en medir los metros de marcha re-
corridos en 6 minutos. Tiene la ventaja de
su mayor precisién por ser mas prolonga-
dos los tiempos de medicién, por valorar no
solo la velocidad, sino también la resisten-
ciay por ser un muy buen indice para seguir
la evolucién del paciente. Se considera que
los aumentos mayores de 20 m en la totali-
dad de los metros recorridos tienen impor-
tancia clinica. La dificultad, sobre todo en
consultorios y clinicas en grandes ciuda-
des, es contar con un recorrido de 20 a 30
m como minimo y el tiempo prolongado del
estudio.
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Sarcopenia y fracturas 6seas

La relacién positiva entre masa muscular
y densitometria 6sea (DMO) ha sido descripta
con frecuencia. En principio, el factor deter-
minante seria la influencia de la sobrecarga y
actividad fisica sobre el hueso. Sin embargo,
Blain y cols.?! estudiando 160 hombres sa-
ludables entre 20 y 72 afios observaron que
la MMA era el principal factor asociado a la
DMO del cuello femoral (r = 0,39; p < 0,001)
independientemente de la actividad fisica, es-
tilo de vida, nutricién y factores hormonales.
Se especula que el factor comun no determi-
nado, posiblemente, sea el genético.

La relacién entre sarcopenia y (por lo me-
nos) las fracturas de cadera podria parecer
evidente aun sin efectuar estudios sobre el
tema. La fractura de cadera es precedida por
una caida. En condiciones normales, cual-
quier factor que desestabiliza la marcha es
inmediatamente contrabalanceado por una
respuesta correctiva fuerte, rapida y coordi-
nada que restablece el equilibrio. Esta res-
puesta requiere un sistema neuromuscular
adecuado. La sarcopenia disminuye dicha
capacidad, aumenta la frecuencia de caidas y
por ende las fracturas no vertebrales.

Evaluacion de la masa muscular posfrac-
tura de cadera

Di Ménaco y cols.?? en un estudio inicial
evaluaron por DXA a 313 mujeres, dentro de
las primeras tres semanas posfractura de ca-
dera. El 74% de las pacientes tenia osteopo-
rosis y el 58% sarcopenia, de acuerdo con las
definiciones habituales para estas patologias.

El mismo grupo publicé mas tarde una
extension del estudio inicial, incluyendo tam-
bién hombres con fractura de cadera. Con la
misma metodologia anterior, el 64% de las
mujeres y el 95% de los hombres posfractura
eran sarcopénicos. La mayor prevalencia ob-
servada en los hombres fue estadisticamente
significativa (p<0,001).23

Fiatarone y cols.?* en un estudio prospec-
tivo en Sidney, Australia, observd en un gru-
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po de 193 pacientes con fracturas de cadera
(edad 81+8 afos; mujeres 72%) que el 71% de
los pacientes eran sarcopénicos, el 58% des-
nutridos y el 55% deficientes en vitamina D.

Un afo después de una fractura de ca-
dera en un estudio longitudinal de un afio de
duracién se observé que en aquellas pacien-
tes sarcopénicas al inicio, la disminucién de
la DMO de la cadera contralateral era mayor
que en las no sarcopénicas.?

La posibilidad de sufrir una fractura de
cadera de acuerdo con los resultados de
la prueba de pararse de una silla esta des-
cripta en la Figura 5 (estudio prospectivo en
hombres).?® Los pacientes fueron divididos
en cuartilos (el 1° corresponde al que tiene el
mejor rendimiento y el 4°, el peor). Mientras
que el riesgo en el 1¢" cuartil es 1, dicho riesgo
aumenta progresivamente hasta ser 3 veces
mayor en el cuarto cuartil. En cuanto a los
pacientes que tenian imposibilidad fisica de
efectuar la prueba, el riesgo de fractura era:
8,15 veces mayor comparado con el grupo de
mejor rendimiento fisico.
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Evaluacion de la masa muscular posfrac-
turas vertebrales

Algunos estudios previos mostraron que
la disminucién de la densidad muscular del
torso (medida por TC) causa dolor e hiperci-
fosis. Anderson y cols.?” observaron que 44
pacientes con fracturas vertebrales vs. 223
controles tenian menor masa muscular (34,3
vs. 39,4 HU; p < 0,003) El riesgo relativo de
sufrir fracturas vertebrales fue de 2,16 por
cada disminucién de 1 DS en la densidad
muscular del torso. La densidad general de
toda la musculatura, fue mas sensible para
determinar el riesgo, que la de cada musculo
por separado.

Recientemente, lolascon y cols.?® evalua-
ron en un estudio preliminar la masa muscular
apendicular por DXA en mujeres con fractu-
ras vertebrales. Encontraron que el 23% de
las pacientes con una fractura y el 44% con
dos o mas fracturas vertebrales tenian sarco-
penia. La prevalencia de sarcopenia aumen-
taba con la severidad de las fracturas por os-
teoporosis vertebral.

1
1
Cuartilos 2
de potencia |
Muscular
{(Prueba sentarse- 3
pararse ) |
4
No puede
T

Riesgo de fractura de cadera en el hombre por categoria de rendimiento fisico

Riesgo relativo de fractura de cadera

Figura 5. Aumento del riesgo de fractura de cadera en hombres por cuartilos de rendimiento fisico (Mo-

dificado de Ref. 28).
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Estudio prospectivo sobre el riesgo de su-
frir fracturas no vertebrales en pacientes
con sarcopenia

Este estudio, recientemente comunicado
y de singular importancia, siguié durante un
periodo de 8-9 afios, a 1204 mujeres y 5279
hombres. Sobre la base de los resultados de
densitometria sobre DMO y MMA, pruebas de
la fuerza del pufio y la velocidad de la marcha,
los pacientes fueron clasificados como nor-
males, sarcopénicos, osteopénicos/osteopo-
réticos y finalmente con ambas patologias.

En los hombres, el riesgo relativo de sufrir
una fractura no vertebral fue respectivamente
de 1,6, 1,8 y 3,2 para los que sufrian solo sar-
copenia, osteopenia/osteoporosis o ambas
patologias, lo que demostré que la sarcope-
nia por si misma, sin estar necesariamente
asociada a la pérdida de masa 6sea, era un
factor importante para sufrir fracturas éseas
no vertebrales. La combinacién de ambas pa-
tologias duplicé el riesgo.

En las mujeres, los mismos riesgos relati-
vos fueron: 1,6, 3,0 y 3,0. Si bien la importan-
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cia de la sarcopenia por si misma desde el
andlisis estadistico no tuvo la misma impor-
tancia que en el hombre, se pudo observar un
aumento del riesgo a 1,6 comparado con 1,0
en los pacientes sin sarcopenia ni osteoporo-
sis (Figura 6).%°

Sarcopenia en el obeso

Con la edad, el aumento de la masa gra-
sa y la disminucién de la masa muscular son
dos procesos presentes en practicamen-
te la totalidad de la poblacién. El aumento y
redistribucién de la grasa se pueden dar sin
modificacién del peso corporal (y del IMC),
compensados por la disminucién de la masa
muscular.

En los estudios originales de Baumgart-
ner®® se observé que alrededor de los 15%
de los hombres y mujeres estudiados tenian
tanto obesidad como sarcopenia (de acuerdo
con los criterios habituales para definir obe-
sidad). En la evaluacion transversal, el riesgo
relativo de sufrir “discapacidad” era de 2,07
para los sarcopénicos; 2,33 para los obesos y

RR de sufrir fracturas no vertebrales

1.0 -
Sarcopenia

H Hombres

Osteopenial
Osteoporosis osteopenialosteoporosis

Mujeres

Sarcopenia y

Figura 6. Riesgo relativo de sufrir una fractura no vertebral en un estudio longitudinal de 8-9 afios en suje-

tos que solo tenian sarcopenia o solo osteopenia/osteoporosis 0 ambas patologias (Modificado de Ref. 31).
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4,12 para los que padecian ambas patologias.
En un seguimiento longitudinal de 8 afios, el
mismo grupo observo que los sarcopénicos-
obesos al inicio, tenian dos a tres veces ma-
yor probabilidad de desarrollar o agravar su
“discapacidad”.®

Aceptado el mayor riesgo para la salud,
que significa la asociacién de obesidad y sar-
copenia, nuevos estudios observaron que en
el obeso la fuerza y el rendimiento muscular
podian ser deficitarios a pesar de que la eva-
luacién de la masa muscular por DXA estaba
dentro de los valores normales. Aparente-
mente, el estimulo de la sobrecarga corporal
contribuye a mantener la masa muscular pero
no su eficacia.

Newman y cols.®? revisaron la definicion de
sarcopenia en el obeso, integrando la masa
grasa en la férmula para definir sarcopenia.
Observaron que el porcentaje de obesas sar-
copénicas aumentaban de 7,1% segun el cri-
terio de Baumgartner®® a 21,7% de acuerdo
con la nueva definicion propuesta. Sorpren-
dentemente, ningun sujeto era clasificado
como sarcopénico si su IMC era superior a
30, mientras que el 11,5% de los hombres y el
14,4% de las mujeres, en dicho rango de IMC,
eran sarcopénicos cuando la masa grasa en-
traba en la definicién de sarcopenia.

Desde el punto de vista clinico en los su-
jetos obesos —IMC mayor de 30- la definicion
de sarcopenia debe basarse en las pruebas
de fuerza y rendimiento muscular y en un um-
bral de masa muscular mayor que el de la po-
blaciéon general. Por ejemplo, utilizar un solo
DS estandar por debajo del promedio (véase
Sarcopenia clinica)

Sarcopenia clinica

Se puede distinguir la sarcopenia primaria,
aquella debida al aumento de la edad, de las
secundarias. Entre las numerosas causas se-
cundarias se sefialan:

- Sedentarismo excesivo

- Enfermedades crénicas cardiacas, pul-
monares, renales
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- Enfermedades malignas

- Enfermedades gastrointestinales que di-
ficultan la absorcion intestinal

- Dieta severamente restringida.

Las sarcopenias secundarias pueden
aparecer a cualquier edad. Ademas pue-
den sumarse al envejecimiento y acelerar
la pérdida de masa muscular debida a la
edad.

Deteccion o diagndstico de la sarcopenia

No hay un consenso universal sobre
este punto. Un esquema interesante es el
incluido en el Consenso Europeo.?? Los
sujetos mayores de 65 afios deben efec-
tuar dos pruebas de suficiencia muscular:
velocidad de la marcha y fuerza del pufo.
Si fallan en cualquiera de ambas, se debe
efectuar una medicion de la masa mus-
cular (se infiere que es la masa muscular
apendicular por DXA). El algoritmo indica
que, si la mediciéon de la masa muscular
es normal, el sujeto no tiene sarcopenia, a
pesar de haber fallado en las pruebas de
suficiencia muscular. Esta ultima conclu-
sion es cuestionable, especialmente en los
pacientes obesos.

Se sugiere para la deteccién/diagnéstico
de sarcopenia estudiar a:

e Sujetos mayores de 65 afios

¢ Sujetos de menor edad con las siguien-
tes caracteristicas:

- Autodetectada falta de fuerza o rendi-
miento muscular

- Caidas frecuentes

- Fracturas osteoporéticas

- Deseo de mantener la suficiencia muscu-
lar en forma prolongada.

Estudios para efectuar:

- Velocidad de la marcha

- Prueba de pararse-sentarse

- Fuerza del pufo

- Masa muscular apendicular por DXA.
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Los valores sugeridos para evaluar la MMA
son los siguientes:™

Promedio -1DS - 2DS
Hombres 8,8 79 6,9
Mujeres 6,8 6,1 5,3

Finalmente, el médico (que alguna impor-
tancia merece para no ser aplastado por los
algoritmos) decidira basandose en la informa-
cién obtenida si la suficiencia muscular del
sujeto es:

e Satisfactoria para la edad
e Sarcopenia subclinica
e Sarcopenia clinica

La periodicidad de los controles posterio-
res debe tener en cuenta la velocidad de re-
cambio de la masa muscular -1 a 2% diaria-y
la indicacion terapéutica efectuada.

Intervenciones

¢ Actividad fisica: los ejercicios de resis-
tencia contrarrestan la pérdida muscular aso-
ciada a la edad por incremento del nimero
de las fibras musculares esqueléticas y el
area transversal (CSA de su nomenclatura
en inglés cross-sectional areas).®® Los ejerci-
cios de resistencia son aquellos que aumen-
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tan la frecuencia cardiaca y respiratoria. Las
actividades de resistencia moderadas inclu-
yen actividades como nadar, bailar, caminar
enérgicamente, andar en bicicleta. Las acti-
vidades de resistencia rigurosa incluyen subir
escaleras, trotar, remar, nadar varias vueltas
continuas en la piscina y andar en bicicleta
cuesta arriba.

El desarrollo de una rutina de ejercicios
de resistencia realizada en forma gradual
produce un incremento del 3-9% en CSA,
duplica la fuerza muscular y mejora la per-
formance fisica.®® Otras de las ventajas que
se les reconocen a los ejercicios de resis-
tencia son: 1) no requieren ser realizados en
forma rutinaria;® 2) previenen de caidas y
pérdida de la movilidad; 3) el tiempo minimo
requerido para su realizacion con benefi-
cios sobre la salud es 30 minutos dos ve-
ces por semana; 4) no requiere un equipa-
miento sofisticado para su ejecucion; 5) son
bien tolerados por los adultos mayores aun
aquellos que presentan otras condiciones
clinicas tales como diabetes, osteoartritis,
osteoporosis, enfermedad cardiovascular y
depresién.

En la tabla 2 se muestran algunos de los
estudios que examinan los efectos de los
ejercicios de resistencia sobre diferentes pa-
rametros de los musculos esqueléticos.

Tabla 2. Estudios que evaltan el efecto de la actividad fisica sobre la pérdida de masa muscular rela-

cionada con la edad.

Estudio (Ref.) Género Edad (afios) Poblacién (n) Resultados
Trappe y col.®8 M 74+2 7 1F, TMHCA1
Trappe y col.®® F 74+2 7 F
Slivka y col.*° M 80-86 6 1F, 1CSA
Fiatarone y col.®® M 90+3 10 1F, 1CSA
Kryger y col.4! M,F 85-97 11 1F, 1CSA
Frontera y col.% F 68-79 14 1F, 1CSA

F: fuerza, CSA: cross-sectional areas, MHC1: cadena pesada de miosina tipo 1
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¢ Dieta: laingesta inadecuada de proteinas
influye sobre la masa muscular por reduccién
de la sintesis mas que por el incremento de
la degradacion de las proteinas musculares.*®
Varios estudios observacionales comunican
que los adultos mayores no alcanzan a cu-
brir las recomendaciones diarias de ingesta
de proteinas. Kerstetter y cols. comunicaron
que, en una poblacién de adultos mayores de
50 afos estadounidenses, el 32-41% de las
mujeres y el 22-38% de los hombres mues-
tran un consumo de proteinas inferior al que
figura en las Recomendaciones Dietéticas
Admitidas (0,8 g/kg de peso corporal).*!

Un estudio epidemiologico prospectivo
mostré que la ingesta de proteinas estuvo aso-
ciada a la prevencion de pérdida de la masa
muscular en mujeres y hombres con una edad
entre 70-79 afos. En este mismo estudio se
observé que los individuos que tenian una
ingesta mayor de 1,1 g/kg de peso corporal
perdieron menos masa magra corporal total
y apendicular comparados con aquellos con
una ingesta inferior o igual a 0,7 g/kg de peso
corporal.*? Esto sugeriria que el incremento de
la ingesta de proteinas por encima de 0,8 g/kg
podria reducir el riesgo de sarcopenia en adul-
tos mayores, proponiéndose un incremento en
los requerimientos diarios de 0,8 a 1,0-1,2 g/
kg de peso por dia de proteinas para alcanzar
una adecuada salud musculoesquelética en
adultos mayores.*

La ingesta de proteinas con la dieta debe
ser dividida en 3 o 4 tomas por dia, de acuer-
do con las costumbres del paciente. Una sola
ingesta proteica importante en el dia es mu-
cho menos util que la misma cantidad dividida
en tres tomas. Si es posible, la ingesta debe
ser seguida por una actividad fisica. Se estima
que la sintesis de fibras musculares posinges-
ta proteica se prolonga unas 3 horas, intervalo
que se extiende a unas cinco horas si es se-
guida de actividad fisica.** El incremento de la
ingesta de proteinas deberia ser realizada con
suma precaucion en pacientes con una clea-
rance de creatinina inferior a 30 ml/min.
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e Vitamina D: la vitamina D ejerce sus
efectos sobre el tejido muscular a través de
dos vias, gendmica y no genémica. Los efec-
tos gendmicos de la vitamina D en musculo
comprende la interaccion entre 1,25(0H), D,
y su receptor nuclear que deriva en cambios
en ARNm induciendo la sintesis proteica de
novo, regulando la proliferacion celular e in-
duciendo la diferenciacién de las fibras mus-
culares.*s Los efectos no gendmicos de la
vitamina D en el tejido muscular incluyen la
activacion de proteina quinasa C (PKC), que
origina un incremento del pool de calcio intra-
celular, lo cual es esencial para la contraccién
muscular. La activacién de PKC, ademas,
promueve la sintesis proteica de las células
musculares.*®4” Por lo tanto, la vitamina D es
un factor requerido para el desarrollo, integri-
dad y funcién del tejido muscular.

La relacion entre el estado de vitamina D
y la funcién muscular fue evaluado en el Na-
tional Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES).*® En este estudio se observé que
aquellos sujetos con mejores niveles séricos
de 25-hidroxivitamina D mostraron mayor ca-
pacidad para realizar la prueba de velocidad
de marcha y pararse y sentarse. El estudio
Longitudinal Ageing Study Amsterdam (LASA)
evalué funcién muscular y vitamina D. En este
estudio se observd que aquellos sujetos con
niveles de 25(0OH)D por encima de 20 ng/ml
presentaron mejor rendimiento fisico.*

Por otro lado, existe evidencia biolégica
y clinica que avalaria la indicacién de suple-
mentar a los adultos mayores con vitamina D
con el fin de mejorar la funcién y fuerza mus-
cular. Basados en estudios que incluyen revi-
siones sistematicas del tema, la suplementa-
cién con vitamina D seria eficaz para mejorar
la fuerza muscular en sujetos con niveles in-
feriores a 10 ng/ml pero no en aquellos con
niveles superiores a estos.®® Se requieren fu-
turos estudios para establecer el efecto de la
suplementacion con vitamina D en aquellos
sujetos con niveles de hipovitaminosis D (10-
30 ng/ml).
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En cambio, los efectos de la vitamina D
para la prevencion de fracturas y caidas son
mejor conocidos.®" %2 La reduccién en la tasa
de caidas y fracturas fue observada después
de la suplementacion con vitamina D. Se pos-
tula que dicho efecto se alcanza porque tanto
el tejido muscular como el cerebro expresan
el receptor de vitamina D (VDR),5® permitiendo
mejorar el balance y en consecuencia redu-
ciendo la tasa de caidas (~13-49%).54 Desde
el punto de vista practico, para la salud tanto
ésea como muscular, es aconsejable que se
administre la dosis necesaria de vitamina D a
fin de alcanzar niveles de 25(0OH)D entre 30 y
50 ng/ml.

La tabla 3 muestra los resultados de al-
gunos estudios sobre el efecto de la suple-
mentacién con vitamina D sobre la funcién
muscular.

¢ Tratamiento médico de la sarcopenia.
Terapia hormonal: existe una relaciéon entre
la declinacion de los niveles séricos de tes-
tosterona asociados a la edad y la pérdida
de funcién y fuerza muscular en los hombres
adultos mayores.5® En las mujeres, la reduc-
cién de los niveles de estrégenos durante la
menopausia produce también una disminu-
cién de la funcion y fuerza muscular ya que
los estrégenos son convertidos a testoste-
rona, la cual tiene un efecto anabdlico so-
bre la sintesis proteica.®® Ambas hormonas
sexuales, ademads, suprimen a las citoquinas
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inflamatorias que ejercen un efecto catabdli-
co sobre el musculo. Por todo lo expuesto, la
terapia hormonal de reemplazo siempre ha
sido considerada como posible tratamiento
para la sarcopenia.

Sin embargo, los resultados son contro-
vertidos. En hombres adultos mayores con
hipogonadismo, el efecto anabdlico de la tes-
tosterona es escaso, pues se observan mini-
mos cambios en la composicidén corporal, sin
incremento en la fuerza muscular. Estos resul-
tados deben ser interpretados en el contexto
de que las dosis administradas de testostero-
na en los hombres adultos mayores son me-
nores que aquellas administradas a hombres
jovenes por el riesgo de cancer de prostata.
En mujeres, la administracién de estrégenos
y testosterona no mostré un incremento sig-
nificativo de la fuerza muscular.®!

La hormona de crecimiento (GH) ejerce un
efecto anabdlico indirecto sobre el musculo
a través de la estimulacion de la produccién
de IGF-1. Se ha postulado que GH podria ser
eficaz para el tratamiento de sarcopenia en
adultos mayores. Sin embargo, la administra-
ciéon de GH en adultos mayores no ha sido
exitosa para incrementar la masa y fuerza
muscular pero si la IGF-1/IGFBP-3, como lo
demostraron Boonen y cols., quienes obser-
varon un incremento de la fuerza del pufio en
mujeres afosas con fractura de cadera re-
ciente después de la administracién de IGF-1/
IGFBP-3.52

Tabla 3. Estudios clinicos sobre los efectos de la suplementacion con vitamina D sobre fuerza muscular.

Estudio (Ref.) Tratamiento Dosis Poblacion(n) (ng;g) Duracion Comentario
Glerup y col.*” Ergocalciferol 100.000Ul/mes 55 32 6 meses Con efecto
Bischoff y col.%® Colecalciferol 800 Ul/dia 122 84 6 meses Con efecto
Kenny y col.%® Colecalciferol 1000Ul/dia 65 76 6 meses Con efecto
Pfeifer y col.® Colecalciferol 800Ul/dia 242 77 12 meses Con efecto
Actualizaciones en Osteologia, VOL. 10 - N° 2 - 2014 147



¢ Nuevos agentes terapéuticos: la investi-
gacién y desarrollo de nuevos agentes tera-
péuticos para la prevencion y tratamiento de la
sarcopenia ha avanzado en los ultimos afos.
El desarrollo de anticuerpos antimiostatina es
uno de los tratamientos en investigacion mas
promisorios. La miostatina es un regulador ne-
gativo del musculo esquelético; se observan
niveles elevados en individuos con sarcope-
nia.®® La inhibicién de miostatina promoveria la
diferenciacion y proliferacion de miocitos. Los
anticuerpos antimiostatina producirian incre-
mento en la masa y fuerza muscular en mode-
los animales experimentales.4-%6

En 2013, la Food and Drug Administration
(FDA) acepté a bimagrumab, un anticuerpo
monoclonal antimiostatina, como una tera-
pia de gran avance para el tratamiento de la
miopatia esporadica por cuerpos de inclusién
(sBMI, de su nomenclatura en inglés: spora-
dic inclusion body myositis). Esta es una rara
enfermedad degenerativa muscular del adulto
mayor de 65 afios caracterizada por una lenta
y progresiva atrofia muscular. El bimagrumab
ilustra el gran avance alcanzado en los Ulti-
mos afnos en la terapéutica de las enfermeda-
des musculares degenerativas atroficas.

Los moduladores selectivos de los recep-
tores de andrégenos (SARM, de su nomen-
clatura en inglés Selective Androgen Recep-
tor Modulators) son agentes no esteroides
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