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11 de noviembre de 1918. El equipo del Hospital Argentino en París 
celebra el arminsticio que da !n a la Primera Guerra Mundial.

Los argentinos del Hospital: 1) Ernesto de la Cárcova, administrador del hospital, 
4) Dr. Lorenzo Moss, 5) Dr. Enrique Finochietto, 6) Dr. Rafael Cisneros, 

7) Dr. Enrique Beretervide, 9) Dr. Rodolfo Quesada Pacheco.
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EDITORIAL / Editorial

SARCOPENIA ASOCIADA CON LA EDAD: EL DESAFÍO DE 
ALCANZAR UN CONSENSO EN SU DEFINICIÓN
Silvina Mastaglia*

Laboratorio de Osteoporosis y Enfermedades Metabólicas Óseas. Instituto de Inmunología, 
Genética y Metabolismo (INIGEM) CONICET-UBA. Hospital de Clínicas. Buenos Aires, Argentina

El término de!nir proviene del latín de!nire, cuyo concepto etimológico es limitar o poner 
!n a algo para concretarlo o delimitarlo. Partiendo de su etimología, la palabra de!nir re!ere a 
la acción de expresar de manera precisa y exacta el signi!cado de un término sirviéndose de 
los atributos característicos del objeto, ser o sujeto de que se trate. Existen diversas categorías 
de de!niciones, entre las cuales se encuentra la de!nición operacional, que incluye en su cons-
trucción la descripción del conjunto de procedimientos, operaciones o actividades que deben 
realizarse para medir una variable, pero es necesario diferenciarla de la de!nición operativa, 
que es la que describe los elementos concretos (indicadores) que permiten observar y medir el 
fenómeno que se estudia. 

Etimológicamente, la palabra sarcopenia signi!ca “escasez de músculo”. Si se realiza una 
cronología de su de!nición, fue Rosenberg, en 1988, el primero en acuñar el término sarcope-
nia para precisar la progresiva disminución de la masa muscular que acompaña al aumento de 
la edad.1 Simultáneamente, Baumgartner propuso una de!nición operacional de sarcopenia 
empleando como criterio la cantidad de masa muscular estimada por la medición de la masa 
muscular apendicular (MMA) ajustada por talla (expresada en kg/cm2); se considera sarcopenia, 
entonces, cuando la MMA se encuentra 2 desvíos estándar por debajo del promedio del valor 
correspondiente a un sujeto joven.2 En 2010, el European Working Group on Sarcopenia for 
Older People (EWGSOP1) recomendó una de!nición operativa proponiendo como criterios 
la baja masa muscular y la función muscular.3 Finalmente, en 2019, se realizó el segundo
EWGSOP2 con el !n de actualizar la de!nición original, de tal forma que esta re"ejara las nue-
vas evidencias cientí!cas y clínicas que surgieron en la última década en este campo de la 
medicina.4 En esta última de!nición, la fuerza muscular es el principal parámetro para de!nir la 
sarcopenia asociada a la edad. 

Desde el punto de vista !siológico, Sayer y col. establecieron una asociación entre el peso 
del nacimiento y la fuerza muscular en los adultos mayores (p=0,01), proponiendo que la tasa 
de envejecimiento de, al menos algunos sistemas, podría estar condicionada por eventos acon-
tecidos en etapas tempranas de la vida.5 A partir de los 50 años se inicia un proceso de pérdida 

* E-mail: silvinamastaglia@hotmail.com
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de la masa muscular del orden del 1 al 2% anual, al igual que de la fuerza muscular, esta última 
mucho más rápida, estimándose del orden del 1 al 5% anual.6 

En los adultos mayores, la pérdida de la fuerza muscular tiene consecuencias serias en tér-
minos de salud tales como una mayor tasa de caídas, fracturas, incapacidad funcional y muerte. 
El EWGSOP2 propone estrategias de cribado y diagnóstico sencillas de aplicar en la práctica 
clínica para la identi!cación de aquellos pacientes con probabilidad de presentar sarcopenia y 
su con!rmación. Para la identi!cación de pacientes con sarcopenia se propone el cuestionario 
SARC-F, que evalúa cincos dominios (fuerza, asistencia para caminar, levantarse de una silla, 
subir escaleras y caída) a los cuales se les asigna un puntaje según la categoría de respuesta 
(ninguna= 0; alguna=1; mucha o incapaz=2).7 Un puntaje igual a 4 o mayor sugiere una alta proba-
bilidad de sarcopenia, cuyo diagnóstico se realiza con la medición de fuerza muscular a través de 
un dinamómetro de puño, eventualmente, a través de uno de miembros inferiores para aquellos 
pacientes con deformaciones, disfuncionalidad o incapacidad funcional de la mano dominante. 
Un registro de fuerza de puño en hombres en valores inferiores a 27 kg y en mujeres menores 
de 16 kg es diagnóstico de sarcopenia; !nalmente, su con!rmación diagnóstica se realiza por la 
medición de la MMA (menor de 7 kg/cm2 en el hombre y de 5,5 kg/cm2 en la mujer), mientras que 
la severidad se determinaría por medio de la evaluación de la función muscular.4,8

Parte del proceso del desarrollo de una de!nición operativa u operacional incluye de-
mostrar que los sujetos que cumplan con la de!nición exhiban un mayor riesgo para presentar 
las consecuencias clínicas más importantes asociadas con dicha enfermedad. Por lo tanto, la 
de!nición debe demostrar ser predictiva de uno o más de los criterios de valoración clínica. La 
aplicación de una de!nición operativa u operacional de sarcopenia, que reúna los requisitos 
antes descriptos, permitiría establecer una prevalencia que podría resultar lo su!cientemente 
alta para que el número de individuos identi!cados tempranamente se pudieran bene!ciar con 
intervenciones médicas especí!cas.9 Desde la investigación clínica, contar con una de!nición 
operacional u operativa predictiva permite comparar la prevalencia de la enfermedad de in-
terés a través de las naciones, seleccionar pacientes para estudios de investigación clínica, 
epidemiológica y/o farmacéutica, otorgando calidad al diseño del estudio y, por ende, a sus 
resultados. 

La estimación de la prevalencia de sarcopenia está condicionada por la de!nición utilizada 
para su evaluación (existen más de 6 de!niciones de sarcopenia a la fecha). Ejemplo de ello 
es que, si se utiliza EWGSOP1, la prevalencia estimada es de 12,9% [IC 95% 9,9-15,5] pero, 
si se utilizan otras de!niciones que incluyen solo la medición de la masa muscular, esta cifra 
alcanzaría valores del 40,4% [IC 95% 19,5-61,2].10  Las numerosas de!niciones de sarcopenia 
disponible en la actualidad asociadas a una baja correlación entre ellas, di!culta aún más la 
estimación de su prevalencia. Ejemplo de ello son los resultados comunicados recientemente 
por Westbury y col. que analizaron la correlación (por medio del coe!ciente kappa [g] de Co-
hen) entre dos de!niciones de sarcopenia [EWGSOP2 y Sarcopenia De!nitions and Outcomes 
Consortium (SDOC)] en cuatro cohortes de adultos mayores (¾75 años), siendo esta inferior a 

k0,2 dentro de cada una de ellas.11

No menos importante es el momento en que se realiza el diagnóstico de sarcopenia ya 
que existen factores que podrían in"uir cuando se evalúa al paciente. Ejemplo de ello es que 
algunos estudios han estimado la prevalencia en pacientes casi inmediatamente al evento de 
fractura de cadera, durante el período de rehabilitación, en donde los  tiempos de reposo en 
cama previo y posterior al tratamiento quirúrgico ortopédico podrían haber in"uido en los resul-
tados de la evaluación de sarcopenia realizada.12 
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A la fecha, no existe un consenso global en cuanto a una de!nición operativa u operacio-
nal predictiva de sarcopenia asociada con criterios diagnósticos claros. Sin embargo, existe un 
amplio reconocimiento por parte de la comunidad médica de su necesidad, no solo para el di-
seño de estudios de investigación de calidad, sino también en la práctica clínica para realizar un 
correcto diagnóstico, proponer estrategias terapéuticas e!caces y seguras así como también 
realizar una adecuada evaluación de los resultados alcanzados bajo tratamiento en aquellos 
pacientes con diagnóstico de sarcopenia asociada a la edad. 

Parte del contenido de este editorial ha sido publicada en la revista de difusión médica 
Osteoporosis y Enfermedades Óseas.

Con"icto de intereses: la autora declara no tener con"icto de intereses.

Recibido:  noviembre 2021
Aceptado: noviembre 2021
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Resumen
El calcio (Ca) es un nutriente crítico para la 
salud, especialmente en los períodos de cre-
cimiento. Sin embargo, la mayoría de los indi-
viduos argentinos no alcanzan la ingesta diaria 
recomendada. Por su parte, el fósforo (P) es un 
nutriente cuya ingesta suele estar por encima 
de la recomendada. Este tipo de desequilibrio 
en la ingesta de ambos nutrientes conlleva a una
pérdida de masa ósea. El consumo de bebi-
das analcohólicas (BA) se ha incrementado en 
los últimos años, sobre todo en la población 
infantil, desplazando el consumo de agua y 
lácteos. El objetivo de este trabajo fue estimar 
el aporte de Ca y P a partir de BA diferentes de 
agua. Se evaluaron 59 muestras, cuya media-
na y rango de Ca fue de 7,74 [0,00 a 111,29] 
mg/l y de P 55,17 [0,16 a 957,00] mg/l. Los 
jugos en polvo son los que mayor contenido 
de Ca presentaron y las bebidas deportivas 
aquellas donde se halló el mayor contenido de 
P. Considerando un consumo de 500 ml/día
de BA se estarían incorporando 3,87 mg Ca
y 27,59 mg P. El creciente consumo de BA, su 
bajo contenido de Ca y la concomitante reduc-
ción del consumo de lácteos contribuyen a una 
inadecuada ingesta de Ca.
Palabras clave: bebidas analcohólicas, pobla-
ción infantil, calcio, fósforo.

Abstract
CALCIUM AND PHOSPHATE INTAKE 
FROM ANALCOHOLIC BEVERAGES
Calcium (Ca) is a critical nutrient, especially 
during periods of growth. However, the 
majority of Argentine individuals do not reach 
the recommended daily intake. On the other 
hand, phosphorus (P) is a nutrient with an 
intake usually above the recommended values. 
This type of imbalance between the intake of 
the nutrients leads to loss of bone mass. Soft 
drinks consumption (BA) has increased in recent 
years, especially in children, displacing the 
consumption of water and dairy products. The 
aim of this work was to estimate the Ca and 
P content in BA other than water. 59 samples 
were evaluated, with a median and range of Ca 
of 7.74 [0.00 to 111.29] mg/l and of P of 55.17 
[0.16 to 957.00] mg/l. Powdered juices are the 
ones with the highest Ca content, and sports 
drinks are the beverages in which the highest P 
content was found. Based on a BA consumption 
of 500 ml/day, 3.87 mg Ca and 27.59 mg P 
would be incorporated. Therefore, the increased 
consumption of BA, their low Ca content, and 
the concomitant reduction in dairy consumption 
contribute to an inadequate intake of Ca.
Key words: soft drinks, child population, 
calcium, phosphorus.
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Introducción
El calcio (Ca) es un micronutriente que 

participa en diversos procesos biológicos lar-
gamente conocidos: conducción nerviosa, 
contracción muscular, estructura ósea, trans-
ducción de señales, secreción hormonal. Una 
adecuada ingesta de Ca es fundamental para 
alcanzar y mantener la estructura ósea, espe-
cialmente en las primeras etapas de la vida, 
momento en el cual se alcanza el pico de masa 
ósea; en el embarazo ya que los requerimien-
tos aumentan; en la edad adulta para mantener 
un tejido óseo sano y en la tercera edad para 
mantener la masa ósea alcanzada y prevenir 
de esta manera la osteoporosis.1 Además, una 
ingesta adecuada de Ca en la dieta se ha aso-
ciado con la reducción de la hipertensión,2 la 
prevención de la preeclampsia,3 disminución 
de cálculos renales y del índice de masa cor-
poral, menor resistencia a la insulina y dismi-
nución del cáncer colorrectal en la población 
en general.4

Las fuentes más importantes de Ca son 
los productos lácteos que constituyen más del 
60% de la ingesta diaria.5 Otras fuentes pue-
den generar un aporte de aproximadamente 
250 mg Ca/día. Esto se debe a que la biodis-
ponibilidad del Ca varía según la fuente ali-
mentaria. Muchos alimentos de origen vegetal 
contienen alto contenido de Ca pero la coexis-
tencia con otros compuestos, especialmente el 
ácido oxálico y en menor medida el ácido fítico 
y la !bra dietaria, le con!eren baja biodisponi-
bilidad debido a la formación de compuestos 
insolubles. Contrariamente, los lácteos contie-
nen Ca en alta proporción y su biodisponibili-
dad es elevada, favorecida por  la presencia de 
carbohidratos, proteínas de la leche y péptidos 
generados en la digestión.6 Por estas razones, 
se recomienda el consumo diario de 3 porcio-
nes lácteas para una adecuada ingesta de Ca.7 
Además de los alimentos, se encuentran dis-
ponibles suplementos de Ca para compensar 
la de!ciencia en la ingesta de este micronu-
triente.8 En la Tabla 1 se muestra el contenido 
de Ca de algunos alimentos.

La ingesta diaria recomendada (IDR) de 
Ca es de 1000 mg para niños y adultos, 1300 
mg/día para adolescentes y 700 mg/día para 
niños menores de 3 años.9 En general, este 
requerimiento es alcanzado por un bajo núme-
ro de individuos.10 En la Argentina la ingesta

Tabla 1. Contenido de Ca en alimentos

Alimento mg Ca/100 g

Lácteos
Leche entera 105 algunos

Yogur entero natural 135

Queso pasta blanda 500

Queso pasta semidura 700

Queso pasta dura 1100

Vegetales

Acelga 51

Berro 120

Brócoli 47

Brotes de soja 67

Espinaca 94

Hojas de remolacha 117

Kale 150

Repollito de Bruselas 42

Repollo 40

Rúcula 160

Cereales y legumbres

Garbanzos 150

Lentejas 46

Pan de salvado de trigo 68

Porotos 144

Salvado de trigo 119

Soja 226

Frutas secas

Almendra 268

Maní 92

Nuez 98

Pescados

Arenque 101

Pejerrey 105

Sardinas 409

Adaptada de las Guías Alimentarias para la Población Ar- 
gentina y ArgenFood.
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de Ca es insu!ciente. La Encuesta Nacional 
de Nutrición y Salud del año 2005 (ENNyS) evi-
denció una mediana de ingesta de 482 mg/día
y un rango de 459 a 505 mg/día para niñas 
entre 10 y 19 años.11

Por otra parte, en los países occidentales, 
la ingesta de fósforo está por encima de la reco-
mendación que es de 700, 1250 y 500 mg/día
para adultos, adolescentes y niños, respec-
tivamente.9,12 Esto se debe principalmente al 
mayor consumo de alimentos preparados, 
tratados con aditivos de fosfato (P), que van 
desde productos horneados hasta bebidas 
cola. La presencia de cantidades elevadas de 
fósforo en la alimentación disminuye la absor-
ción de Ca al formar compuestos insolubles y, 
además, tiene efectos negativos sobre el me-
tabolismo mineral óseo.13

El metabolismo del fósforo y el Ca están 
estrechamente relacionados ya que compar-
ten factores de regulación como la vitamina 
D y la paratohormona, y ambos minerales re-
presentan los principales componentes de la 
masa ósea (hidroxiapatita). De hecho, un des-
equilibrio crónico de la ingesta dietética de Ca 
y fósforo conduce a la pérdida ósea.14

Entre los hábitos alimentarios que en los 
últimos años se han instalado es destacable 
el consumo regular de bebidas analcohólicas 
(BA), en numerosos casos como sustituto del 
agua de bebida. El espectro de las BA incluye 
las gaseosas, bebidas a base de jugos de fru-
ta, aguas saborizadas, bebidas “deportivas” y 
bebidas estimulantes.

Las BA contienen una elevada concen-
tración de azúcares rápidamente absorbibles. 
Esta alta ingesta de calorías en medio líquido 
se caracteriza por generar escasa saciedad y 
una incompleta reducción compensatoria en 
la ingesta calórica de las comidas subsiguien-
tes, dando lugar a un sobreconsumo energéti-
co total diario.15 Uno de los efectos negativos 
sobre la salud derivado de la excesiva ingesta 
energética por la incorporación de azúcares es 
el riesgo de disminuir la ingesta de nutrientes  
esenciales  o  importantes  como  consecuencia

de la sensación de saciedad derivada de las 
calorías aportadas por estos productos. En 
este aspecto, se ha reportado también que 
el consumo de bebidas gaseosas conduce a 
la disminución del consumo de leche en ni-
ños con sus posibles consecuencias sobre la 
masa ósea.16

Si bien la cantidad de líquidos, así como 
el patrón de bebidas consumidas, tiene pro-
fundas implicancias en la salud, en la Argenti-
na la información epidemiológica al respecto 
es escasa. Entre los pocos estudios llevados a 
cabo se destaca el estudio HidratAR,16 el cual 
halló que el consumo promedio de líquidos en 
la población argentina fue de 2050 ml/día. En 
los niños preescolares (< 5 años) fue 1099 ± 
917 ml/d, en los escolares (6-12 años) 1399 ± 
888 ml/d y en los adolescentes (13-17 años) 
1719 ± 1059 ml/d; la ingesta media estuvo 
compuesta por 21% de agua, 29% de bebi-
das con sabor sin calorías y 50% de bebidas 
azucaradas. De acuerdo con un estudio sobre 
la ingesta de agua y otras bebidas en adultos 
en 13 países,17 en México, Brasil y la Argenti-
na, el consumo de jugos y BA representa un 
28-41% de la ingesta de líquidos, lo que impli-
ca una incorporación de 565-694 kcal/día so-
lamente provenientes de líquidos. Otro estu-
dio importante llevado a cabo en la provincia 
de Salta (Argentina) sobre 659 adolescentes 
mostró que el 73,7% de ellos mantienen una 
elevada frecuencia (3 o más veces por sema-
na) de consumo de BA,18 mientras que varios 
estudios realizados en Córdoba, Merlo y San-
ta Fe en niños escolares (5-12 años) conclu-
yen que entre el 40 y el 97% de los niños con-
sumen diariamente BA, con un promedio de 
ingesta de 539,26 ml/día.19-21 Por otro lado, un 
reciente informe de la consultora Euromonitor 
International, indica que la Argentina consume 
131 litros de gaseosa/persona/año y lideró en 
2012 el consumo mundial de este tipo de bebi-
das. Según la ENNyS realizada en el año 2018, 
el 36,7% de la población re!rió haber consu-
mido bebidas arti!ciales con azúcar al me-
nos una vez al día, tomando como referencia
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los últimos tres meses. Entre los niños y 
adolescentes se observó un porcentaje de 
consumo mayor (46%) que entre los adultos 
(32,9%). Entre los lácteos recomendados, 4 
de cada 10 individuos re!rieron haber consu-
mido leche, yogur y/o queso al menos una vez 
al día, tomando como referencia los últimos 
tres meses. Entre los niños de 2 a 12 años el 
consumo de leche, yogur y/o queso al menos 
una vez al día alcanzó a 6 de cada 10, mien-
tras que entre adolescentes y adultos fue de 
4 de cada 10.11

Este trabajo se propone estimar el aporte 
de Ca y P en la dieta por parte de algunas BA 
diferentes de agua.

Materiales y métodos
Bebidas seleccionadas

Se adquirieron bebidas en los distintos 
puntos de venta a los que la población tiene 
acceso. Dentro de las BA se incluyeron las 
analcohólicas carbonatadas o no, bebidas a 
base de jugos de fruta; aguas saborizadas; 
bebidas “deportivas” y jugos en polvo.

Determinación de calcio
La concentración de Ca se midió por 

espectrometría de absorción atómica (Arolab 
MK II®, Buenos Aires, Argentina). Las mues-
tras fueron diluidas con cloruro de estroncio 
al 2% para eliminar interferencias. Las mues-
tras (2 ml) se volatilizaron en llama de oxíge-
noacetileno y la absorbancia fue medida con 
lámpara de Ca a 422 nm. Simultáneamente se 
procesaron del mismo modo soluciones es-
tándar de 1 a 50 mg/l. La técnica presenta un 
rango de linealidad de 1-50 mg/l y límite de 
cuanti!cación de 0,5 mg/l.

Determinación de fosfato
El contenido de P fue medido por la 

reacción con molibdato en medio ácido for-
mándose el complejo fosfomolíbdico que es 
reducido a azul de molibdeno con cloruro es-
tanioso. Simultáneamente se procesaron so-
luciones patrones que contenían: 0,1, 0,5, 1

y 5 mg/l de P. Se determinó la absorbancia a 
690 nm, la cual es proporcional a la concentra-
ción de P en la muestra, usando un espectrofo-
tómetro Perkin Elmer Lambda 11®. La técnica 
presenta un rango de linealidad de 0,5-5 mg/l y 
un límite de cuanti!cación de 0,1 mg/l.

Control de calidad
Todas las determinaciones estuvieron 

sujetas a control de calidad. Se procesaron 
las muestras junto a controles (blanco, so-
lución control de calidad y estándares) y se 
midieron por duplicado. Se obtuvo la media 
de las mediciones. Con los valores obtenidos 
se calculó el coe!ciente de variación; si este 
fue superior a 10%, se repitió la determina-
ción. Con los datos de la solución control de 
calidad se calcularon las unidades de desvío 
estándar. Se repitió todo el lote de determi-
naciones si las unidades de desvío estándar 
estuvieron fuera del intervalo [-2,2].

Análisis estadístico
Se evaluó la distribución de probabili-

dad de las variables con la prueba de Shapiro 
Wilk, hallando que no presentan distribución 
normal (p<0,05), por lo cual los datos se ex-
presaron como mediana (rango). Las compa-
raciones entre más de 2 grupos se realizaron 
utilizando la prueba de Kruskal-Wallis y las 
comparaciones múltiples con pairwise t-test. 
Para todos los análisis se utilizó el software R 
3.2.3®.22

Resultados
Análisis composición bebidas

Se analizaron 59 muestras que se cla-
si!caron como: Aguas Saborizadas (n=10), 
Bebidas Cola (n=12), Deportivas (n=6), Jugos 
Líquidos (n=5), Jugos en Polvo (n=11) y Otras 
Bebidas Carbonatadas (bebidas carbona-
tadas otros sabores distintos de cola como 
lima-limón, naranja, etc., n=15).

Las bebidas presentaron una mediana 
de Ca de 7,74 mg/l con un rango de 0,00 a 
111,29 mg/l y una mediana de P de 55,17 mg/l
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en un rango de 0,16 a 957,00 mg/l cuando se 
analizaron todas las bebidas sin clasi!car por 
tipo (n=59).

Análisis del calcio
En la Tabla 2 se muestran las medianas 

y el rango del Ca medido en las diferentes be-
bidas clasi!cadas de acuerdo con el tipo. En 
cada grupo se incluyeron las versiones nor-
males y bajas calorías. Además, se estimó el 
porcentaje de la IDR (1000 mg/día) para el Ca 
que se cubre con una ingesta promedio de BA 
de 500 ml/día. Los jugos en polvo presentaron 
el mayor contenido de Ca de todas las bebi-
das evaluadas (75,48 mg Ca/l), con lo cual un 
consumo de 500 ml diarios de BA permitiría 
incorporar solo 37,74 mg Ca/día, lo que repre-
senta un 3,77% de la IDR. Este aporte de Ca es

menor aun si calculamos el aporte de Ca con 
la mediana de la concentración de todas las 
bebidas, siendo 3,87 mg Ca/día el Ca apor-
tado, lo que representa un 0,39% de la IDR.

Análisis del fósforo
En la Tabla 3 se muestran las medianas 

y el rango del P medido en las diferentes be-
bidas clasi!cadas de acuerdo con el tipo. En 
cada grupo se incluyeron las versiones norma-
les y bajas calorías. Además, se estimó el por-
centaje de la IDR (700 mg/día) para el P que se 
cubre con una ingesta promedio de BA de 500 
ml/día. La ingesta de P fue estimada con la 
mediana de todas las bebidas (55, 17 mg P/l),
ya que no hubo diferencia signi!cativa entre 
estas, aportando 27,59 mg P/día (lo que re-
presenta un 5,5% de la IDR).

Tipo de bebida Calcio (mg/l) % IDR

Bebidas cola 0 (0-5,46) b 0-0,27

Aguas saborizadas 8,72 (4,01-16,41) b 0,20-0,82

Jugos en polvo 75,48 (48,40-111,29) a 2,42-5,56

Otras bebidas carbonatadas 8,51 (1,32-22,69) b 0,07-1,13

Jugos líquidos 5,3 (1,53-28,06) b 0,08-1,40

Bebidas deportivas 3,65 (1,33-19,10) b 0,07-0,96

Tipo de bebida Fosfato (mg/l) % IDR

Bebidas cola 83,94 (2,54-957,00) 0,25-95,7

Aguas saborizadas 52,38 (0,26-282,00) 0,03-28,2

Jugos en polvo 47,35 (36,71-645,00) 3,67-64,5

Otras bebidas carbonatadas 27,97 (0,27-443,00) 0,03-44,3

Jugos líquidos 261,0 (242-496) 24,2-49,6

Bebidas deportivas 320,7 (0,16-648,00) 0,02-64,8

Tabla 2. Concentración de Ca de las BA y rango del % de IDR que aportan 500 ml

Se halló diferencia estadísticamente signi!cativa en la concentración de Ca entre grupos, prueba de Kruskal-Wallis 
(p<0,05). Letras diferentes entre dos !las indican diferencias entre ellas, letras iguales indican que no hay diferencia 
estadísticamente signi!cativa.

No se halló diferencia estadísticamente signi!cativa en la concentración de P entre grupos, prueba de Kruskal-Wallis 
(p>0,05).

Tabla 3. Concentración de P de las BA y rango del % de IDR que aportan 500 ml
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Discusión
El Ca es un nutriente esencial y crítico 

en períodos de crecimiento. El alto consumo 
de BA por parte de niños y adolescentes ha 
desplazado el consumo de alimentos nutriti-
vos como los lácteos.

Si bien el fósforo es necesario en los pe-
ríodos de rápido crecimiento óseo, debe en-
contrarse en proporciones balanceadas con 
el Ca para que no actúe con función “antio-
si!cante”.4 Particularmente, las BA presentan 
bajo contenido de Ca y alto de P. Si compara-
mos el aporte de Ca proveniente de BA con el 
proveniente del agua, incluso se estaría apor-
tando mucha menos cantidad con las BA. El 
agua potable contiene en promedio 13,1 mg/l 
de Ca con un rango de 0,0-43,923 y el agua 
mineral en promedio 40 mg Ca/l y un rango 
de 15-70.24

Según el estudio HidratAR 2, a medida 
que aumenta la edad se incrementa la ingesta 
de BA en el desayuno y merienda, a expensas 
de una disminución del consumo de lácteos.25 
Mientras un vaso de leche aporta 268 mg Ca 
y una porción de yogur 226 mg Ca,26 un vaso 
de BA en el mejor de los casos aporta 22,26 
mg Ca generando una reducción importante 
en la ingesta de Ca.

Por otro lado, una revisión sistemática 
evaluó la relación entre la ingesta de produc-
tos lácteos y el crecimiento lineal y el conte-
nido mineral óseo en la infancia y adolescen-
cia. Este estudio halló que complementar la 
dieta habitual con productos lácteos aumenta 
signi!cativamente el contenido mineral óseo, 
aunque no es concluyente en la relación entre 
la ingesta de lácteos y el crecimiento lineal.27

Otro estudio evaluó el consumo de BA y 
la aparición de fracturas en 17.383 adultos de 
20 a 75 años de China. Se halló que el consu-
mo de BA está directamente asociado con el 
riesgo de fractura.28 Además, es conocido que 
las BA contienen una elevada concentración 
de azúcares rápidamente absorbibles. Existe 
sustancial evidencia cientí!ca producida tan-
to a partir de estudios epidemiológicos como 
ensayos clínicos aleatorizados que relacionan 
la creciente frecuente ingesta de BA –el con-
comitante exceso de ingesta energética– y un 
aumento del riesgo de sobrepeso,29-31 el de-
sarrollo de sobrepeso u obesidad,32-35 el de-
sarrollo de síndrome metabólico,30,36-38 diabe-
tes tipo 239 y otros problemas de salud.30,40-43 
También se han evaluado los efectos de la 
eliminación de su consumo.32,44 Estos datos 
demuestran la importancia de generar estra-
tegias que permitan reducir el consumo de BA 
a nivel individual y poblacional para mantener 
tanto la salud ósea como la salud integral del 
individuo.6
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Resumen
La concepción original del mecanostato como 
un regulador de la rigidez estructural ósea 
orientado a mantener un determinado ‘factor 
de seguridad’ en todos los esqueletos parece 
no corresponder por igual a cualquier hueso y 
para cualquier tipo de estímulo. Hemos des-
cubierto que la estructura cortical dia!saria 
del peroné humano mani!esta un comporta-
miento ambiguo del sistema, referido al uso 
del pie. La diá!sis peronea, además de ser in-
sensible al desuso, se rigidiza, como sería de 
esperar, por entrenamientos en disciplinas de-
portivas que rotan o revierten el pie (hockey, 
fútbol, rugby); pero, llamativamente, se "exibi-
liza en su mitad proximal por entrenamiento en 
carrera larga, que optimiza el rendimiento del 
salto que acompaña a cada paso. La referida 
rigidización robustecería la región peronea de 
inserción de los músculos que rotan o revier-
ten el pie, favoreciendo la locomoción sobre 
terrenos irregulares o ‘gambeteando’, propia 
de especies predadoras como los leopardos. 
La ‘inesperada’ "exibilización proximal, pese 
a reducir la resistencia a la fractura por "exión 

lateral (poco frecuente en el hombre), favore-
cería la absorción elástica de la energía con-
tráctil de la musculatura inserta, optimizando 
el rendimiento del salto al correr, condición 
vital para especies presas como las gacelas. 
La falta de analogía de estas respuestas de 
la estructura peronea a distintos entrenamien-
tos, incompatible con el mantenimiento de un 
factor de seguridad, sugiere su vinculación 
preferencial con la optimización de aptitudes 
esqueléticas con valor selectivo. Esto amplia-
ría el espectro regulatorio del mecanostato a 
propiedades esqueléticas ‘vitales’, más allá 
del control de la integridad ósea. Su manifes-
tación en el hombre, ajena a connotaciones 
selectivas (quizá resultante del mantenimiento 
de genes ancestrales), permitiría proponer la 
indicación de ejercicios orientados en direc-
ciones preferenciales a este respecto, espe-
cialmente cuando estas coincidieran con las 
de las fuerzas que podrían fracturar al hueso.
Palabras clave: estructura ósea, biomecáni-
ca ósea, tomografía ósea, !logenia esqueléti-
ca, mecanostato óseo, actividad física, osteo-
porosis, peroné.
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I - La concepción ‘clásica’ del mecanostato
Frost concibió originalmente al mecanos-

tato como un servosistema regulador de la rigi-
dez, e indirectamente la resistencia, de las es-
tructuras trabeculares y corticales, en función 
de las minideformaciones provocadas por el 
uso mecánico cotidiano de los huesos en cada 
uno de sus puntos.1 Esta regulación biomecá-
nica comprende modulaciones de la mode-
lación (siempre) y eventualmente de la remo-
delación óseas, y tiende a respetar las direc-
ciones de las cargas actuantes.2,3 Así orien-
tado por el entorno mecánico del hueso, el 
proceso se integraría a nivel de complejidad 

estructural de ‘órgano’ (´hueso entero’, para 
el caso). Por encima de la natural determina-
ción morfogenética de la estructura de cada 
hueso en especies e individuos, esos efectos 
tendrían un alto impacto sobre la disposición 
espacial de las tramas trabeculares y las cor-
tezas, con una fuerte especi!cidad regional en 
cada esqueleto. 

En principio, el mecanostato está pro-
puesto4,5 para prácticamente cualquier hueso 
móvil de cualquier vertebrado. De las primeras 
observaciones efectuadas para demostrarlo 
sugirieron dos conceptos fundamentales:6 

1. Que el ‘objetivo’ del mecanostato sería 

Abstract
FIBULA: A BAD PUPIL BUT A GOOD 
PROFESSOR
(What comes !rst, integrity or survival?)
The original notion of the mechanostat as a 
regulator of bone structural rigidity oriented to 
maintain a certain ‘safety factor’ in all skeletons 
does not seem to correspond equally to 
every bone and for any type of stimulus. 
We have discovered that the diaphyseal 
cortical structure of the human !bula shows 
an ambiguous behavior of the system, with 
reference to the use of the foot. The peroneal 
shaft, in addition to being insensitive to disuse, 
becomes stiffened, as might be expected, by 
training in sport disciplines that involve rotating 
or reversing the foot (hockey, soccer, rugby); 
but, remarkably, it becomes more "exible in its 
proximal half by long-distance running training, 
which optimizes the performance of the jump 
that accompanies each step. The stiffening 
would strengthen the peroneal region of 
insertion of the muscles that rotate or reverse 
the foot, favoring locomotion on uneven 
terrain or ‘dribbling’, typical of predatory 
species such as leopards. The ‘unexpected’ 

proximal "exibilization, despite reducing the 
resistance to lateral "exion fracture (rare in 
human), would favor the elastic absorption of 
contractile energy from the inserted muscles, 
optimizing jumping performance when 
running, a vital condition for prey species 
such as gazelles. The lack of analogy of these 
responses of the peroneal structure to different 
training, incompatible with the maintenance 
of a safety factor, suggests its preferential 
link with the optimization of skeletal aptitudes 
with selective value. This would expand the 
regulatory spectrum of the mechanostat to 
‘vital’ skeletal properties, beyond the control 
of bone integrity. Its manifestation in humans, 
oblivious to selective connotations (perhaps 
resulting from the maintenance of ancestral 
genes), would make it possible to propose the 
indication of exercises oriented in preferential 
directions, especially when they coincide with 
the direction of the forces that could fracture 
the bone.
Key words: Bone structure; bone 
biomechanics; bone tomography; skeletal 
phylogeny; bone mechanostat; physical 
activity; osteoporosis; !bula.
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procurarles a los huesos un ‘factor de seguri-
dad’ de entre 6 y 10 (‘Paradigma de Utah’); 
es decir, mantenerlos 6 a 10 veces más re-
sistentes a la fractura que lo necesario para 
soportar los esfuerzos !siológicos máximos 
propios de la especie y realmente efectuados 
por cada individuo (‘Los huesos son lo que los 
músculos regionales quieren que sean, siem-
pre que las hormonas lo permitan’). 

2. Que el sistema también se encargaría 
de eliminar todo tejido óseo que, por cualquier 
razón, no sufriera deformaciones relevantes 
(‘Hueso que no trabaja, se orina’). 

En consecuencia, se le atribuyó prima-
riamente al mecanostato el control biomecá-
nico de la resistencia de los huesos, como 
única ‘función’, con la conocida participación 
de osteocitos, blastos y clastos en su opera-
toria direccional.1 Esta concepción quedó de-
mostrada no solo en condiciones naturales de 
vida, sino también en individuos sometidos a 
intensidades muy variables de actividad físi-
ca, desde pacientes cuadripléjicos hasta a-
tletas de élite.7

II - Las excepciones enigmáticas
Sin embargo, se han descripto algunos 

comportamientos de la estructura ósea que 
no responden estrictamente a esas caracte-
rísticas. Hasta han llegado a observarse re-
fuerzos estructurales producidos en sentidos 
‘cruzados’, a veces hasta en ángulo recto res-
pecto de la dirección del estímulo mecánico 
aplicado.8-12 Estas observaciones sugirieron la 
participación de terceros elementos en el sis-
tema, y que la de!nición de las propiedades 
regulatorias del mecanostato hasta el momen-
to era, en el mejor de los casos, incompleta. 
Los cambios estructurales óseos inducidos 
por el sistema podrían no ser explicables por 
la teoría de la elasticidad, o hasta resultar asi-
métricos, desa!ando la antigua Ley de Wolff, 
que asociaba grosso modo las funciones me-
cánicas de cada hueso con su estructura.13,14

En este sentido, el peroné parece un 
hueso muy particular, cuyo comportamiento 

biomecánico contrasta frontalmente con las 
clásicas respuestas ‘canónicas’ de su vecina, 
la tibia.3,15-19 En efecto, las respuestas de la 
estructura peronea cortical al entorno mecá-
nico pueden variar en magnitud, tipo, direc-
ción y signo, frente a estimulaciones similares 
y opuestas producidas a lo largo del hueso, 
con una alta especi!cidad de sitio, en forma 
no siempre previsible.13,14

Esta variabilidad de las respuestas pero-
neas se asocia, en algunas especies, a dis-
tintas formas de vinculación estructural con 
la tibia. En algunos vertebrados euterios, el 
peroné está fusionado totalmente con la tibia; 
en otros, es solo independiente de ella en su 
mitad proximal; y en otros, como en nosotros, 
es un hueso totalmente independiente y de di-
mensiones relativas variables respecto de su 
ladera.20 Curiosamente, estas características 
no tienen nada que ver con la variación natu-
ral de la estructura ósea de cada especie res-
pecto de sus vecinas !logenéticas: especies 
similares pueden tener peronés diferentes, 
como se observa entre nuestros homínidos 
parientes cercanos.20, 21 Con lo que sí parece 
tener que ver todo eso es con el uso del pie.22

En consonancia con estudios menos es-
pecí!cos de otros autores, nosotros hemos 
observado, combinando determinaciones se-
riadas del hueso entero efectuadas por pQCT 
con datos dinamométricos de la musculatura 
asociada, algunos comportamientos del pero-
né humano que nos llamaron la atención. La 
interpretación de esos estudios según nuestro 
propio criterio biomecánico23 es la siguiente:

1. La estructura cortical del peroné re-
conoce no menos de 5 regiones diferentes 
respecto de su resistencia a la "exión ante-
roposterior y lateral y a la torsión.18 Esto su-
giere que cada una de esas regiones estaría 
estructuralmente ‘dispuesta’ de distinta forma 
para responder al entorno mecánico global 
del hueso.13

2. El peroné no pierde masa cortical en 
pacientes cuadripléjicos, aun luego de más 
de 10 años de paralizados,24,25 ni decae con 
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las pérdidas etarias de masa muscular en 
hombres sanos.26 Esto sugiere que el pero-
né, naturalmente, no constituiría un hueso 
predominantemente portante,27,28 pese a lo 
que pudiera parecer intuitivamente, o a su 
comportamiento ‘mecánicamente sustitutivo’ 
observado luego de la extirpación de la tibia 
adyacente.29

3. En mujeres posmenopáusicas, el pe-
roné no responde a ejercicios de vibración 
del cuerpo entero de hasta 9 meses de du-
ración,30 y en las premenopáusicas, solo los 
ejercicios con cargas de alto impacto refuer-
zan su estructura respecto de la resistencia a 
la torsión.15

4. En individuos jóvenes corredores de 
larga distancia, que entrenan crónicamente la 
"exión dorsal y plantar del pie, sin mayores 
esfuerzos de rotación o eversión, las tibias se 
refuerzan engrosándose, es decir, rigidizándo-
se, en todos los sentidos, como correspon-
de a una historia de esfuerzos en compresión 
axial.3 Pero en los peronés, la sección trans-
versal de la mitad proximal (no la distal) tiende 
a adquirir un diseño ‘en losange’, con un eje 
lateral relativamente menos desarrollado res-
pecto del anteroposterior, que se mantiene sin 
cambios, en comparación con individuos no 
entrenados19 (Figura 1, izquierda, y Figura 2). 
Esto sugiere que el entorno mecánico del pe-
roné, al menos en este caso, no parece afectar 
al hueso en la forma ‘canónica’ (predecible a 
partir de la concepción clásica referida para el 
mecanostato) a todo lo largo, como sí parece 
ocurrir en casi todos los otros huesos móvi-
les. En casos como este, el peroné responde-
ría al entrenamiento "exibilizádose (en forma 
relativa) en un sentido determinado, en vez de 
rigidizarse, o engrosarse en forma absoluta 
en todos los sentidos.31 Además, esto parece 
ocurrir con una cierta especi!cidad regional: 
la respuesta "exibilizante solo se mani!esta 
en la mitad proximal del hueso. Circunstan-
cialmente, esa es la zona de inserción de los 
músculos peroneos laterales que producen la 
rotación externa y la eversión del pie.

5. En jugadores de hockey,22 fútbol32 y 
rugby (no publicado), que solicitan exagera-
damente la rotación y la eversión del pie, con 
amplia participación de los músculos pero-
neos laterales, la sección transversal del pero-
né se ensancha proporcionalmente más en el 
sentido lateral que en el anteroposterior, exac-
tamente al revés de lo que ocurre en los corre-
dores (Figura 1, derecha, y Figura 2). Y esos 
efectos están estrechamente correlacionados 
con la fuerza dinamométrica de la muscula-
tura que rota externamente y revierte el pie.32 
Esto indica que, en tal caso, el uso mecánico 
del hueso sí lo rigidiza, al menos en un sentido 
predominante, sin "exibilizarlo en ningún otro.

III - Replanteo del papel regulatorio del me-
canostato

Según estas evidencias, las respuestas 
de algunos huesos móviles a determinados 
estímulos mecánicos no conllevarían obliga-
damente un refuerzo por mayor actividad, ni 
un debilitamiento por escaso requerimiento 
mecánico, como sería de esperar.31 La pre-
gunta surge, entonces: ¿Qué papel desem-
peñaría el mecanostato en esos huesos?33 
Curiosamente, para responderla sin cometer 
delitos de lesa Biología, debemos recurrir a 
un par de argumentos, tanto biomecánicos 
como !logenéticos, apoyándonos en lo que 
creemos conocer sobre el peroné:

a. En algunos cuadrúpedos ‘presas’, 
como las gacelas, que caminan sobre terre-
nos llanos, y/o corren en línea recta o saltando 
(como lo hacen nuestros corredores entrena-
dos), el peroné está fusionado distalmente 
con la tibia, pero no así en su mitad proximal, 
que es siempre un hueso libre, muy delgado 
y "exible, y el desarrollo del pie es pobre.20,22 
Por un lado, esta disposición predispondría 
al peroné a la fractura (¡que, curiosamen-
te, es muy poco frecuente en esa región!34), 
pero, por otro, también facilita el almacena-
miento de energía muscular en forma elástica 
por el hueso lateralmente "exibilizado, para 
devolverla inmediatamente después, en el 
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Figura 1. Aparato clásico de tomografía computarizada cuantitativa periférica (pQCT; arriba), e imá-
genes de cortes efectuados empleando esa metodología (abajo) para el análisis de secciones de los 
miembros humanos, a un 75% de altura tibial desde la articulación del tobillo. Se muestran ejemplos 
obtenidos de un deportista crónicamente entrenado en carrera de larga distancia (izquierda); de otro 
crónicamente entrenado en fútbol (derecha) y de un individuo no entrenado (centro), de edades, 
tallas y pesos comparables, las tres impresas con el mismo grado de ampli!cación.

La imagen del peroné (la más pequeña) muestra el marcado contraste entre el desarrollo pre-
dominante del diámetro anteroposterior de la sección por sobre el diámetro lateral, en el co-
rredor; y del diámetro lateral por sobre el anteroposterior, en el futbolista, en relación con el 
individuo no entrenado.

momento de producirse el salto, optimizando 
la velocidad de la carrera en línea recta.35-37 La 
cuestión aquí sería determinar cuánta defor-
mabilidad peronea podría o debería permitir-
se obrando de este modo, para optimizar esa 
performance del hueso sin aumentar dema-
siado su riesgo de fractura.

b. En algunos cuadrúpedos ‘predado-
res’, como los leopardos, y hasta en los monos

antropoides que caminan sobre terrenos es-
cabrosos, y/o corren ‘gambeteando’ (como 
lo hacen los jugadores de hockey, fútbol o 
rugby), o llevan una vida arbórea, el peroné 
es un hueso totalmente libre, con su mitad 
proximal relativamente robusta, y el desarrollo 
del pie es generoso.20-22 Esta disposición pro-
tege al hueso contra la fractura en esa región 
(igualmente, muy poco frecuente…) y también 
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provee una inserción rígida para los músculos 
peroneos laterales que gobiernan la rotación 
externa y la eversión del píe, optimizando la 
capacidad de gambetear.

¿Con qué tienen que ver, entonces, estos 
comportamientos heterogéneos del peroné? 
¿Con la resistencia a la fractura, en congruen-
cia con la concepción ‘canónica’ del meca-
nostato, o con la supervivencia de la especie, 

por encima del accionar clásico del sistema? 
O bien, más directamente: ¿Qué resulta prio-
ritario, entre las aptitudes para optimizar por 
efecto de la Selección Natural: resistir fractu-
ras… o seguir vivo?

Obsérvese que esta propuesta original 
supondría una ‘expansión de funciones’ del 
mecanostato, que, lejos de ‘descolocarlo’ 
como sistema regulatorio, ampliaría el espectro

Figura 2. Evolución del diámetro perióstico látero-medial de la sección tomográ!ca peronea a 
lo largo de todo el hueso (sitios escaneados a cada 5% de su longitud), en individuos sedenta-
rios no entrenados (n=13), o entrenados por más de 4 años en carrera larga (n=13) o en fútbol 
(n=17), según estudios propios. Las diferencias intergrupales a lo largo de la mitad proximal del 
hueso fueron altamente signi!cativas (ANOVA factorial, siempre p<0,001).
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de aptitudes relevantes para la supervivencia 
que el sistema sería capaz de controlar a nivel 
de individuo, más allá de procurarle al esque-
leto móvil un necesario ‘factor de seguridad’. 
Así lo hemos expuesto en forma original a la 
opinión internacional.31

Esta concepción no entra en con"icto 
con los mecanismos de acción del mecanos-
tato a nivel celular, que asocian el signo de su 
respuesta a la direccionalidad de las cargas 
aplicadas en diferentes modalidades de esti-
mulación. De hecho, esa orientación espacial 
del funcionamiento del sistema se basa en la 
existencia de procesos de transducción direc-
cionada de la información biofísica a respues-
tas bioquímicas38. Los mecanismos involucra-
dos vincularían direccionalmente el esfuerzo 
(estrés) mecánico provocado por deformacio-
nes de las membranas celulares osteocíticas 
producto del uso del esqueleto, con la activi-
dad de sus reguladores epigenéticos nuclea-
res. La direccionalidad del proceso estaría 
asegurada por la participación de sistemas 
de microtúbulos, integrinas y otros factores 
menos conocidos.39-41 Lo que sí restaría ex-
plicar es la producción preferencial de efectos 
en direcciones especiales en algunos casos, 
como se acaba de plantear. Se ha invocado 
una mayor sensibilidad a las deformaciones 
inducidas por cargas del lado endóstico que 
del perióstico de las cortezas,42 posiblemen-
te por efecto de factores sistémicos, en co-
nexión con un propuesto ‘antimecanostato’ 
asociado a los estrógenos.43 También se ha 
aludido a variaciones de la capacidad de res-
puesta de las células mesenquimales medula-
res, que son independientes de la intensidad 
de los picos de deformación del tejido.44 Pero 
estas concepciones necesitan un mayor so-
porte experimental.

IV - Especulación epigenética
Se puede especular que, en el genoma 

humano, podrían permanecer genes ances-
trales (como los presentes en los referidos 
cuadrúpedos predadores o presas), pasibles 

de activarse o reprimirse según el tipo y la 
dirección del estímulo mecánico produci-
do sobre los huesos. Complementariamen-
te, la e!cacia del sistema para trabajar de 
esta manera podría aumentar cuando los 
estímulos producidos y las respuestas evo-
cadas promovieran el desarrollo de resisten-
cia estructural ósea en sentidos relevantes 
respecto de la supervivencia del individuo 
ancestral. En el caso especial del peroné, 
esta situación permitiría equiparar un entre-
namiento en carrera larga al referido caso de 
una ‘presa’, y el entrenamiento en deportes 
como el hockey, el fútbol o el rugby al de un 
‘predador’ (Figura 3).

Las dos ‘preguntas del millón’ (curiosa-
mente, nada nuevas) serían, aquí, 

1. ¿Cuál es el arreglo combinatorio ópti-
mo entre la estructura, la forma y el tamaño de 
nuestros huesos respecto de sus propiedades 
mecánicas para la especie? y 

2. ¿Está nuestro genoma predetermina-
do para expresar esa combinación óptima, o 
solo contiene los genes alternativos para ser 
seleccionados oportunamente, según las cir-
cunstancias?45

En caso de veri!carse la posibilidad de 
interacción epigenética, esta condición per-
mitiría acceder a una modulación diferencial 
de la modelación ósea (único mecanismo 
conocido que permite ganar masa ósea de 
novo). La direccionalidad de esa modulación 
estaría mediatizada por estimulaciones me-
cánicas efectuadas siguiendo direcciones 
poco usuales pero clínicamente relevantes, 
con perspectivas de éxito por encima de lo 
esperable. En general, el caso óptimo tendría 
lugar cuando las direcciones de los estímu-
los que resulten relevantes, tanto para esa 
supervivencia como para la resistencia a los 
traumatismos que podrían fracturar el hueso 
humano, resulten coincidentes. 

V - Perspectivas de aplicación clínica
Tal vez estas cuestiones darían lugar 

a propuestas de valor más práctico, si las 
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Figura 3. Diagrama que representa, comparativamente, el impacto de un entrenamiento en 
carrera larga (arriba) y de uno en fútbol (abajo) sobre la geometría de la sección transversal 
peronea que muestran las Figuras 1 y 2, en relación con la estructura dia!saria del hueso 
entero.

El primer caso se asimila a la condición de un cuadrúpedo ‘presa’ (gacela), cuyo peroné se en-
cuentra fusionado con la tibia en su mitad distal, pero libre de "exionarse y grácil en su mitad 
proximal. Esa condición, pese a "exibilizar lateralmente al hueso, predisponiéndolo a la fractura 
(poco frecuente en ese sitio), resulta favorable para la optimización del almacenamiento elástico 
de la energía contráctil de la musculatura que produce el salto al correr en línea recta hacia 
adelante (condición más favorable para la supervivencia que la resistencia a la fractura, en este 
caso).

El segundo caso se asimila a la condición de un cuadrúpedo ‘predador’ (leopardo), cuyo pero-
né, separado de la tibia como hueso independiente, es más robusto en su mitad proximal que 
el segmento homólogo de la gacela. Esa condición resulta favorable para la rigidización de la 
estructura del hueso en el sentido lateral en la región de inserción de la musculatura peronea 
que gobierna la rotación externa y la eversión del pie, movimientos necesarios para aferrarse 
con las garras a pisos irregulares, optimizando el acto de ‘gambetear’ para acortar distancias.

En contraste, se señala (izquierda) el resultado neutro que se observa por efecto de la inmovi-
lización crónica, según se discute en el texto.
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re!riéramos a huesos más propensos a la 
fractura que el peroné. A modo de ejemplo, se 
podría considerar el radio distal, apoyándose 
en los siguientes argumentos. 

Filogenéticamente hablando, corresponde
considerar que los primates, sucesores de 
ancestros que sobrellevaron 350 millones 
de años manifestando solamente traslación 
cuadrúpeda, pasamos todos a la bipedes-
tación hace ‘solo’ poco más de 4-5 millones 
de años. Razonablemente, ese tiempo no ha-
bría bastado para eliminar completamente los 
genes que inducen o posibilitan el desarrollo 
de radios estructurados para resistir ¼ del 
peso corporal en compresión, algo totalmen-
te opuesto al entorno mecánico de nuestras 
muñecas. De hecho, esta situación contrasta 
frontalmente con nuestro hábito de vivir casi 
todo el tiempo desa!ando nuestros radios a 
la tracción por la carga de la mano colgante. 
No nos extrañe, entonces, que, por un lado, 
la estructura ‘original’ del radio distal humano 
sea relativamente resistente a la compresión, 
como la de los ancestros, pero que, por otro 
lado, la falta de la ‘esperada’ estimulación me-
cánica natural en compresión durante nuestra 
vida determine que esa situación se vaya re-
virtiendo progresivamente con la edad. En las 
mujeres, la menopausia agravaría esa situa-
ción por la consiguiente perturbación humoral 
sistémica, no direccional, del control direccio-
nal de la estructura ósea por el mecanostato. 

Se puede proponer, entonces, que la di-
reccionalidad ‘inadecuada’ de la estimulación 
mecánica habitual del radio durante nuestra 
vida (tracción en lugar de compresión) pue-
de constituir un condicionante importante de 
pérdida de masa mineralizada mecánicamen-
te relevante para resistir a la compresión, o 
a una combinación de compresión y "exión 
dorsal. Esto contribuiría a explicar por qué 
la consecuente ‘propensión osteoporótica a 
la fractura’ del radio distal se mani!esta res-
pecto de la compresión/"exión dorsal (el ‘es-
fuerzo ancestral desatendido’) antes que de 
la tracción (el ‘esfuerzo humanoide reiterado’). 

El mismo argumento explica por qué, con 
la edad, aumenta el riesgo de fractura de 
Colles por soporte incidental del cuerpo en 
la caída, antes que por un esfuerzo habitual 
excesivo. 

Lo antedicho sugiere la siguiente espe-
culación, en dos pasos:  

1. Supongamos que los genes respon-
sables de la direccionalidad prioritaria de la 
respuesta ósea al estímulo en compresión 
(natural para el cuadrúpedo) permanecieran 
en nuestro genoma; entonces,

2. ¿qué pasaría si pudiéramos estimu-
lar la estructura de nuestro radio distal a la 
compresión, o, mejor aún, a la compresión/
"exión dorsal, en forma arti!cial, como uti-
lizando la conocida ‘prensa de pectorales’ 
común en casi todos los gimnasios, o sim-
plemente las "exiones de brazos que pueden 
efectuarse en domicilio, que presionan con 
las palmas contra una carga frontal, desa-
!ando a las muñecas a través de distintas 
cadenas cinéticas? 

Cabría proponer que esos esfuerzos u 
otros similares, poco comunes en nuestra vida 
diaria, pero habituales en los predadores, po-
drían contribuir signi!cativamente a reforzar 
en forma prioritaria la resistencia a la fractu-
ra de Colles, que es producida por una carga 
similar en nuestros radios. Una observación 
pertinente sería que la magnitud del efecto 
anabólico direccional del entorno mecánico 
sobre la estructura ósea depende mucho de la 
velocidad con que se produce la deformación 
del tejido (grado de ‘impacto’, strain rate),46 un 
factor que tendría escasa relevancia en esta 
clase de ejercicios.

Obviamente, para cada uno de nuestros 
huesos podría plantearse una situación simi-
lar, cuya razonabilidad variaría en proporción 
con la naturaleza y la intensidad de los cam-
bios !logenéticos más recientes que en cada 
caso pudieran haber tenido lugar a lo largo 
de la Evolución. Un caso particularmente in-
teresante, dada la analogía de sus funciones 
relativas a la rotación del extremo distal del 



Actualizaciones en Osteología,  VOL. 17 - Nº 2 - 2021 97

Ferretti J.L., et al: El peroné: mal alumno, pero buen profesor

miembro respecto del peroné, podría quizá 
plantearse respecto del cúbito,14,47 un hueso 
prácticamente inexplorado en ese sentido. 
Algunos estudios especí!camente diseñados 
podrían validar esta u otras formas de aplica-
ción de ejercicios potencialmente preventivos 
de fracturas osteoporóticas. Varias evidencias 
recientemente publicadas por nosotros sugie-
ren que estos efectos podrían optimizarse en 
casos de individuos jóvenes, con tasas ade-
cuadas de modelación ósea.48

En síntesis, esta concepción ofrece la 
interesante perspectiva de una posible po-
tenciación de los efectos de la estimulación 
mecánica del esqueleto, cuando la direccio-
nalidad de las cargas aplicadas sea asimila-
ble a la de esfuerzos naturales del individuo 
que resulten relevantes para su supervivencia, 
o para la de especies ancestrales cercanas. 
Esta situación podría resultar aún más eviden-
te cuando la dirección en la cual el refuerzo 
podría resultar potenciado por la estimulación 
externa coincida con la de las cargas que po-
drían fracturar el hueso en la región analizada 
(que no tienen por qué corresponderse con 
las provocadas por el uso cotidiano).

Todo parece indicar que, como venimos 
sosteniendo últimamente, en consonancia 
con otros autores:33,36,48

La estructura ósea puede estar diseñada,
al menos en algunos casos,

para con!nar las deformaciones usuales
dentro de los patrones más predecibles,

antes que para tender 
estrictamente a minimizarlas.

Esta concepción es congruente con la 
bien soportada hipótesis48,49 que propone que:

Antes que reglas matemáticas
de optimización de la arquitectura ósea,

parece existir solamente un proceso biológico
que adapta esa estructura 
a las demandas mecánicas

en función de la supervivencia.

En conexión con esta idea, los resulta-
dos de nuestros estudios efectuados en pe-
roné concuerdan con el concepto de que el 
‘nivel de deformación usual’ al cual el tejido 
óseo parece estar adaptado no sería constan-
te, sino que variaría con el tipo, el gradiente y 
la historia de las deformaciones, con una im-
portante especi!cidad de sitio.14,48,50-54

Cabe insertar aquí una mala-buena noti-
cia para el lector: 

La investigación clínico-!sioterápica en ese 
terreno está absolutamente virgen.

Así que: Clínicos, a la expectativa…; e 
investigadores, ¡manos a la obra!

La oportunidad parece óptima: de he-
cho, luego de todas las elaboraciones prece-
dentes, la hipótesis de trabajo ya está jugada. 
Por otra parte, lo antedicho también permite 
reforzar nuestra concepción de las osteopo-
rosis desde el punto de vista clínico-biomecá-
nico (es decir ´práctico’ y ‘efectivo’).

En efecto, las osteoporosis no son me-
ras ‘enfermedades de la masa ósea minerali-
zada’; son ‘enfermedades del diseño’ de cada 
hueso, derivadas biomecánicamente de os-
teopenias de intensidad su!ciente como para 
impedir la manifestación plena de un efecto 
morfogenético con relevancia direccional para 
la integridad de su estructura. 

Por eso, si se quiere prevenir una osteo-
porosis (fragilidad ósea osteopénica, según el 
NIH [National Institutes of Health]55), o evitar sus 
efectos antes del desastre, hay que acordarse:

- primero, de la direccionalidad (moverse 
en los sentidos más adecuados al caso);  
- después, de las cargas (hay que ‘mover 
el amperímetro’ de los osteocitos);
- después (después), de la masa (que es 
lo que se mide, pero no lo que importa), y 
- después (después, después), de los 
fármacos (que son solo perturbadores  
sistémicos, no direccionales y solo tran-
sitorios, del mecanostato). 
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Si no se sigue este orden prioritario de 
razonamiento, aparte de no obtenerse me-
joras clínicas concretas mecánicamente ha-
blando, probablemente se deba recurrir a 
otros fármacos o estrategias, ‘vacaciones’, 
etc.56 Y, por último… ¡a arreglárselas con los 
resultados! (que podrían involucrar daños ia-
trogénicos, sujetos a demanda por mala pra-
xis). Para evitar estos desatinos, no hay que 
olvidar que, conforme lo que acabamos de 
debatir, los huesos:

1. van a responder mejor al entorno 
mecánico que afecta naturalmente la organi-
zación biológica de su estructura, que a los 
fármacos que perturban esa organización an-
cestral, porque lo primero es biomecánica-
mente genuino (direccional) y lo segundo es 
farmacológicamente arti!cioso (sistémico); y 

2. mejor lo van a hacer cuando las cargas 
sean direccionadas en sentidos relacionados 
con… ¡la ‘supervivencia ancestral’! (porque 
eso tiene a su favor la prueba del Tiempo). 

Colofón
Hasta hace poco, el peroné era un hue-

so relativamente olvidado (se fractura poco, y 
entonces factura poco). Para colmo, el peroné 
también se mostraba como un ‘mal alumno’ 
del mecanostato.31 Hoy se nos está revelando 
como un formidable ‘profesor de ancestrolo-
gía’, con sorprendentes implicaciones y pers-
pectivas osteológicas prácticas.

Parece apasionante la nueva visión 
de la osteomiología que todo esto sugiere, 
¿verdad?… Bueno, en parte, ¡porque real-
mente lo es! Y también resulta importan-

te desde el punto de vista deontológico, ya 
que nuestra profesión impone siempre ele-
gir el mejor camino para ‘mejorar sin dañar’. 
Un conocido proverbio re!ere que 

Cada día, en África, cuando amanece, 
se despiertan una gacela y un leopardo.

La gacela sabe que,
si ese día no corre más rápido que el leopardo,

morirá asesinada.
El leopardo sabe que,

si ese día no corre más rápido que la gacela,
morirá de hambre.

No importa si usted vive
como una gacela, o como un leopardo;

en cualquiera de los dos casos,
mañana, cuando salga el sol,

¡comience a correr…!

Nosotros agregaríamos: …¡Y fíjese cómo 
y hacia dónde lo hace…!

La estructura de cada ser orgánico se halla re-
lacionada, del modo más esencial aunque con 
frecuencia velado,  con la de todos los demás 
seres orgánicos con los que compite por el ali-
mento o por un lugar donde vivir,  o de los que 
tiene que escapar, o a los que depreda.

Charles Darwin

Con"icto de intereses: los autores declaran no 
tener con"icto de intereses.
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Aceptado: septiembre 2021
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Resumen 
El carcinoma paratiroideo (CP) es una neo-
plasia maligna con una incidencia de 0,015 
cada 100.000 habitantes por año. Representa 
el 1% de los diagnósticos de hiperparatiroi-
dismo primario y se mani!esta entre la 4.a y 
5.a década de la vida, con una incidencia si-
milar entre hombres y mujeres. La etiología 
del CP es incierta, ha sido asociada a formas 
esporádicas o familiares. Está caracterizado 
por altos niveles séricos de calcio y PTH y el 
desafío clínico-quirúrgico es el diagnóstico di-
ferencial con otras entidades benignas como 
el adenoma o la hiperplasia de paratiroides. 
Aunque el diagnóstico de certeza es anato-
mopatológico, la sospecha clínica y el uso de 
métodos de baja complejidad (ecografía) con 
operadores avezados permite una correcta lo-
calización y abordaje pertinente del paciente 
para dirigir el tratamiento quirúrgico adecuado 
(resección en bloque) evitando persistencias 
y recurrencias de enfermedad. Se presenta el 
caso clínico de un paciente masculino que in-
gresa por síndrome de impregnación asociado

a hipercalcemia, su abordaje diagnóstico, tra-
tamiento y manejo interdisciplinario con dis-
cusión y revisión bibliográ!ca.  
Palabras clave: hiperparatiroidismo primario, 
hipercalcemia, cáncer. 

Abstract
PRIMARY HYPERPARATHYROIDISM BY 
PARATHYROID CANCER. CASE REPORT 
AND REVIEW
Parathyroid carcinoma (CP) is a malignant 
disease with an incidence of 0.015 per 
100,000 inhabitants per year. It accounts for 
1% of primary hyperparathyroidism diagnoses 
and occurs between the 4th and 5th decade of 
life, with a similar incidence between men and 
women. The etiology of CP is uncertain and has 
been associated with sporadic or family forms. 
CP is characterized by high serum calcium and 
PTH levels and the clinical-surgical challenge 
is the differential diagnosis with other benign 
entities such as parathyroid adenoma or 
hyperplasia. Although the diagnosis of 
certainty is achieved by pathological anatomy 
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Introducción
El carcinoma paratiroideo (CP) es una 

neoplasia maligna con una incidencia de 
0,015 cada 100.000 habitantes por año. 
Representa el 1% de los diagnósticos de 
hiperparatiroidismo primario y se mani!es-
ta entre la 4.a y 5.a década de la vida, con 
una incidencia similar entre hombres y mu-
jeres. Los objetivos de esta presentación 
son describir el caso clínico de un paciente 
masculino que se interna por síndrome de 
impregnación, con hipercalcemia sintomáti-
ca donde el diagnóstico de carcinoma para-
tiroideo fue considerado como posible etio-
logía y con!rmado por anatomía patológica, 
y aportar una revisión bibliográ!ca y discu-
sión enfatizando la necesidad del abordaje 
multidisciplinario de dicha entidad.  

Caso clínico
Se presenta el caso de un paciente 

masculino, de 57 años, que se interna por 
síndrome de impregnación de un año de 
evolución, astenia, adinamia, anorexia y 
diarrea crónica. Al examen físico se obser-
va nódulo en región anterior de cuello en 
contexto de hipercalcemia (14 mg/dl), por 
lo que se solicita interconsulta con el Servi-
cio de Endocrinología. Como antecedentes 
personales re!ere ser tabaquista y enolista 
grave. Al examen físico índice de masa cor-
poral (IMC) 13, se palpa en región anterior 
de cuello adyacente a polo inferior de lóbulo 

examination, the clinical suspicion and the 
use of low complexity methods (ultrasound) 
by experienced operators allows a correct 
localization and a patient-speci!c approach 
to direct the appropriate surgical treatment 
(block resection), avoiding persistence 
and recurrences of disease. The clinical 
case of a male patient admitted for severe 

hypercalcemia with multiple organ disfunction, 
the diagnostic approaches, treatment, and 
interdisciplinary management, together with 
review and discussion of the current literature 
are presented.  
Key words: primary hyperparathyroidism, 
hypercalcemia, cancer.

izquierdo, un nódulo de 3 cm de diámetro, 
duro, adherido a planos profundos, que se 
proyecta hacia el borde superior de la cla-
vícula. El examen tiroideo es normal (20 g) 
y no se palpan adenopatías cervicales. Los 
estudios complementarios de laboratorio 
con!rman calcemia elevada (16 mg/dl) con 
fostatemia de 3 mg/dl, aumento de marca-
dores de remodelado óseo, paratohormona 
(PTH) de 1900 pg/dl, 25OHD baja (22 ng/dl), 
hipercalciuria y deterioro de la función renal 
(Tabla 1).

Con dichos aportes se con!rma diag-
nóstico de hiperparatiroidismo primario. Se 
descartaron antecedentes familiares vincu-
lados a las formas hereditarias y, dada la 
presentación clínica (nódulo palpable) y los 
niveles de PTH, se sospecha como etiología 
probable carcinoma paratiroideo y se deci-
de tratamiento quirúrgico. 

Se solicitan estudios complementa-
rios para evaluar impacto sistémico y loca-
lización. La Rx de cráneo muestra aspecto 
“sal y pimienta” (Figura 1), tomografía axial 
computarizada (TAC) de cráneo con simila-
res hallazgos asociado a engrosamiento del 
díploe. La reconstrucción 3D de la calota 
permite mostrar aspecto similar de super-
!cie (Figura 2). También se observa, en re-
gión cervical anterior, imagen con calci!ca-
ciones que se proyecta hacia la clavícula, 
cuerpos vertebrales con adelgazamiento de 
la cortical y alteración del hueso trabecular 
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asociado a marcada desmineralización sin 
fracturas vertebrales (Figura 3). Lito en riñón 
izquierdo y calci!cación de aorta abdomi-
nal. Se completa con dosaje de sub` hCG 
con!rmando niveles aumentados (Tabla 1).

Como estudios de localización, la eco-
grafía de cuello informa glándula tiroides 
homogénea y, en topografía de lóbulo iz-
quierdo, un nódulo de 25 × 23 mm hipoecoi-
co con calci!caciones internas. El centello-
grama paratiroideo con sestamibi no aporta 
otros focos de captación. Dada la necesi-
dad de con!rmar estirpe celular y contando 
con equipo interdisciplinario de abordaje, 
se realiza punción-aspiración con aguja !na 
(PAAF) bajo guía ecográ!ca con!rmando la 
presencia de células paratiroideas, lavado 
de aguja con dosaje de PTH > 5000 pg/ml y 
tiroglobulina < 0,4 ng/dl.

Habiendo con!rmado que la tumora-
ción palpable es de origen paratiroideo y la 
sospecha de carcinoma como etiología, se 
plani!ca un abordaje quirúrgico pertinente 
dirigido a paratiroidectomía con lobectomía 
tiroidea en bloque. El abordaje quirúrgico fue 
convencional, constatándose dicha tumo-
ración de bordes irregulares, consistencia

Figura 1. En la Rx de cráneo se observa pér-
dida de la cortical por aumento marcado de la 
resorción con aspecto sal y pimienta.

Figura 2. En la TC de cráneo con reconstruc-
ción 3D puede observarse patrón super!cial 
de calota con marcada resorción.

Figura 3. La TC de cuello muestra nódulo hete-
rogéneo de bordes irregulares con calci!cacio-
nes internas en topografía paratiroidea izquier-
da que correlaciona con la palpación cervical.

duropétrea, adherida al esófago y al lóbulo 
izquierdo de la glándula tiroides. Se proce-
de a la colocación de sonda nasogástrica, 
identi!cándose plano de clivaje con el esó-
fago, el cual se libera. No se observa plano 
de clivaje con el lóbulo izquierdo de la ti-
roides y se procede a la resección en blo-
que. Se exploró la región contralateral sin 
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evidenciarse patología de las paratiroides ni 
adenopatías.

La anatomía patológica diferida con!r-
ma un carcinoma paratiroideo de 3,5 × 3,2 × 
2,2 cm que invade glándula tiroides con per-
meación linfovascular. Se visualiza neoproli-
feración epitelial atípica dispuesta en grupos 
y planchas sólidas con tabiques !brosos in-
terpuestos y extensa necrosis. Las células 

08/01/17
Pre Qx

16/01/17
Pre Qx

21/02/17
24 h POP

24/02/17
72 h POP

29/05/18
3 meses POP

06/2018
18 meses POP

PTH (pg/ml)
(VR: h 72) 1900 84

Calcemia (mg/dl)
(VR: 8,5-10,2) 16,3 14,64 9,4 7,95 8,32 9,52

Fosfatemia (mg/dl)
(VR: 2,7-4,5) 3,80 2,90 1,6 2,2 2,7 2,9

Calcio iónico (mg/dl)
(VR: 1,1-1,35) 1,82 1,72

Calcio u (mg/24h)
(VR: <200) 644

Creatinina s (mg/dl)
(VR: 0,4-1,4) 1,7 2,1 1,6 1,4 1,35

Fósforo u (mg/24h)
(VR:400-1300)) 726

Magnesio s (mg/dl)  
(VR:1,7-2,75) 1,31 1,81

FAL (UI/L) 
(VR: 40-129) 577 580 543 412 253

CTX (ng/ml)
(VR: h 0,57) 2,3 2,55 1,37

25OHD (ng/dl) 22 12,9 29,60

Sub`hCG (mUI/ml)
(VR: <1) 3,2 <0,1

TSH (UI/L)
(VR: 0,5-4,2) 2,06 5,94 7,07

ATPO (UI/L)
(VR: h 24) 21

Pre Qx: precirugía, POP: posoperatorio, PTH: paratohormona, FAL: fosfatasa alcalina, CTX: telopéptido car-
boxiterminal del colágeno tipo I, Sub`hCG:  subunidad ` de gonadotro!na coriónica humana, ATPO: anticuerpo 
antiperoxidasa tiroidea.

Tabla 1. Parámetros bioquímicos prequirúrgicos y posoperatorios del paciente.

exhiben citoplasmas amplios eosinó!los o 
claros, sectores de pleomor!smo, discreto 
aumento de la relación núcleo/citoplasmá-
tica, núcleos ovoides o irregulares, hiper-
cromáticos o con cromatina granular, oca-
sionales nucléolos prominentes y más de 5 
mitosis cada 50 campos de gran aumento. 
Los márgenes se describen libres de enfer-
medad (Figura 4).
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En el posoperatorio inmediato, el pa-
ciente evoluciona con marcada astenia y de-
bilidad muscular generalizada, descenso de 
calcemia a 9 mg/dl (7 mg/dl respecto del ba-
sal) e hipofosfatemia. Interpretándose como 
hungry bone (hueso hambriento) comienza 
con tratamiento inmediato de gluconato de 
calcio intravenoso (IV),10 ampollas en 24 
horas, durante reiterados días con descenso 
progresivo y aporte creciente de carbonato 
de calcio, magnesio y cacitriol vía oral (VO). 
Luego de 2 semanas de internación se ex-
terna con calcemia de 7 mg/dl y fosfatemia 
de 2,2 mg/dl, pero persiste cierta debilidad 
generalizada y continúa con aporte VO de 
calcio, magnesio y calcitriol. 

Durante los controles ambulatorios me-
jora la debilidad muscular, recupera peso (IMC 
17) y presenta disfonía con!rmándose paráli-
sis recurrencial izquierda. Se palpa, en com-
partimento III izquierdo, adenopatía móvil de 
1 cm. Desde el aspecto bioquímico normali-
za controles de calcio, fosforo y sub` hCG.
La PTH se encuentra próxima a valores nor-
males (84 pg/ml) y, aunque los marcadores 
de remodelado óseo persisten elevados, se 
observa un descenso progresivo con res-
pecto a los valores prequirúgicos (Tabla 1). 

Continúa con aportes de calcio y calcitriol 
que toma de forma irregular y se con!rma 
por ecografía el ganglio palpable en compar-
timento III de 1,5 cm móvil, sin hilio, que se 
mantiene estable en los controles ecográ!-
cos a 18 meses de la cirugía.
 
Revisión 
Epidemiologia, patogénesis y aspectos clí-
nicos  

El carcinoma paratiroideo (CP) represen-
ta el 1% de las causas de hiperparatiroidismo 
primario y se mani!esta entre la 4.a y 5.a déca-
da de la vida, con una incidencia similar entre 
hombres y mujeres.1,2

La etiología del CP es incierta, ha sido 
asociada a formas esporádicas o familiares, 
tales como la neoplasia endocrina múltiple 
tipos 1 y 2 (MEN I, MEN II), hiperparatiroidis-
mo familiar aislado (FIHP) e hiperparatiroidis-
mo asociado a tumor de mandíbula (HPT-JP), 
existiendo un riesgo incrementado en pacien-
tes con hiperparatiroidismos familiares o con 
antecedentes de radiaciones.3 Otros autores 
han reportado en familias con HPT-JT pre-
sencia de adenomas atípicos pero no carci-
nomas.4 

Mutaciones del gen CDC73 (HRPT2) que 
codi!ca para la proteína para!bromina se han 
asociado a cáncer paratiroideo descriptas 
en el 50% de HPT-JP y en 20% de los es-
porádicos. La para!bromina es una proteína 
intranuclear que funciona como gen supresor 
de tumores. Mutaciones somáticas o germi-
nales inactivantes de la para!bromina se han 
asociado a aumento de la proliferación celu-
lar y cáncer. Otra proteína asociada a CP es 
la proteína producto del gen 9.5 (PGP9.5). 
La PGP9.5 pertenece a la familia de hidroxi-
lasas de ubiquitina cuya sobreexpresión está 
relacionada con tumores del SNC y células 
neuroendocrinas aunque también se ha do-
cumentado su expresión en carcinomas de 
mama, próstata, pulmón, páncreas, riñón y 
colon.5-7 

La galectina-3 es una proteína de la familia

Figura 4. La imagen de microscopia óptica 
muestra características típicas de carcinoma 
paratiroideo con tractos !brosos, in!ltración 
de la cápsula y de la glándula tiroides.
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de las lectinas que se expresa en los epitelios 
y células del sistema inmunitario, principal-
mente macrófagos. Localizada a nivel nuclear, 
membrana plasmática y extracelular participa 
modulando el ciclo celular y la apoptosis así 
como también en el reconocimiento intercelu-
lar y la angiogénesis. Se halla sobreexpresada 
en el 90% de los casos de las series reporta-
das de CP así como también en carcinomas 
de mama, intestino y tiroides.8

Mutaciones somáticas de la vía PI3K/
AKT/mTOR involucradas en la proliferación 
celular han sido asociadas a carcinomas re-
currentes y metastásicos.9

En el 90% de los casos de CP compren-
de una lesión única, hormonalmente funcio-
nante; por lo tanto, se mani!esta con caracte-
rísticas de hiperparatiroidismo primario sinto-
mático.10 Dichas características son similares 
a las halladas en el caso en discusión.

Como consecuencia de la hipercalcemia 
sostenida suele haber manifestaciones rena-
les (nefrolitiasis, nefrocalcinosis), alteraciones 
gastrointestinales (vómitos, diarrea y úlcera 
péptica), pancreatitis, fatiga, mialgias y tras-
tornos psiquiátricos, así como también mani-
festaciones esqueléticas propias del hiperpa-
ratiroidismo primario como fracturas patoló-
gicas o tumores pardos.11  La fatiga, mialgias 
y diarrea fueron el motivo de internación del 
paciente presentado y se interpretaron secun-
darias a hipercalcemia detectada en el con-
trol de laboratorio de ingreso. Los estudios 
complementarios con!rmaron la presencia de 
litiasis renal y manifestaciones esqueléticas 
compatibles con hiperparatirodismo primario. 

La presencia de niveles muy elevados de 
calcemia (>14 mg/dl), PTH (3-10 veces su va-
lor normal) y masa cervical palpable constitu-
yen elementos clínicos y bioquímicos de alta 
sospecha para esta neoplasia. Los niveles de 
PTH elevados más de 10 veces su valor cons-
tituyen un valor predictivo positivo del 81% 
para el diagnóstico de CP.10

El aumento de PTH y la calcemia se 
asocian a marcadores de remodelado óseo 

elevados (fosfatasa alcalina, fosfatasa ósea 
y beta-crosslaps). También ha sido descripto 
aumento concomitante de los niveles séricos 
de subunidades _ y ` de la hCG. Todos es-
tos hallazgos estaban presentes en el caso en 
discusión y deben tenerse en cuenta como 
predictores de hiperparatiroidismo primario 
por CP para orientar el abordaje diagnóstico 
y el tratamiento adecuado. 

Ante la sospecha de un CP se debe prio-
rizar su tratamiento quirúrgico para lo cual son 
de suma importancia los estudios de imáge-
nes que permitan la localización del tumor.3

La ecografía de cuello y el centellograma 
con sestamibi (TC-99) son estudios de prime-
ra línea. Las glándulas paratiroides presentan 
algunas di!cultades para el estudio ecográ!-
co, tanto por su composición, que las hace 
similares a la grasa que las rodea, como por 
su tamaño y gran variabilidad en la disposi-
ción anatómica habitual que, en conjunto, 
hace difícil su individualización por este méto-
do cuando no presentan patología. Si son pa-
tológicas suelen observarse y, por tal motivo, 
más del 60% de la patología paratiroidea se 
localiza con operador avezado. 

La sensibilidad del método en la localiza-
ción de patología paratiroidea es de 74 a 89% 
y disminuye cuando se trata de localizaciones 
ectópicas, más aún si son mediastinales por 
ser una topografía de difícil acceso para este 
método. Los adenomas paratiroideos pueden 
presentarse como imágenes entre 1 y 1,5 cm, 
ovaladas o en forma de “lágrima”, de aspec-
to sólido por el aumento de la celularidad, e 
hipoecoicas en relación con el tejido graso. 
La mayoría son homogéneos y en un 2% se 
observa degeneración quística. Raramente 
pueden encontrarse calci!caciones en su in-
terior. Los adenomas menores de 5 mm son 
difíciles de individualizar por su ecoestructura 
similar a los tejidos que los rodean.  Estos fac-
tores hacen que el rendimiento sea variable 
en diferentes estudios. Los carcinomas para-
tiroideos suelen medir más de 2 cm y, si bien 
su ecoestructura puede ser heterogénea, de 
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bordes poco de!nidos, con calci!caciones o 
cambios quísticos, no pueden diferenciarse 
de los adenomas por ecografía. La eviden-
cia de invasión de planos adyacentes es otro 
dato que sugiere malignidad, pero no es un 
hallazgo frecuente. En ambos casos pueden 
tener ubicaciones menos frecuentes como la 
retrotraqueal/retroesofágica, mediastínica, in-
tratiroidea y de la vaina carotídea. 

El uso de la ecografía para la evaluación 
de la patología paratiroidea es un método no 
invasivo y económico que aporta datos de lo-
calización o posibilidad de biopsia percutánea 
guiada, pero que requiere la experiencia del 
examinador y el uso de equipamiento de ca-
lidad.12,13

La gammagrafía con sestamibi aumenta 
la sensibilidad a 87% y la especi!cidad a 92% 
en la localización de paratiroides patológicas 
aportando datos funcionales, lo cual dismi-
nuye los falsos negativos, en combinación 
con ecografía. Dos estudios por imágenes 
preoperatorios concordantes pueden llevar a 
una localización exitosa en el 79 al 89% de 
los casos.

Cuando los métodos de menor compleji-
dad no logran localizar glándulas patológicas, 
pueden sumarse otros estudios de mayor 
complejidad, en particular si se sospecha lo-
calización no habitual o persistencia de enfer-
medad. El uso combinado de la ecografía con 
gammagrafía/SPECT TC o resonancia mag-
nética nuclear (RMN) aumenta el rendimiento 
de las imágenes para la localización. La PET 
TC-FDG (tomografía por emisión de positro-
nes con "uorodesoxiglucosa) y la 18F-colina 
PET TC pueden ser utilizadas adicionalmente 
cuando los estudios de menor complejidad no 
brindan información su!ciente de localización. 
Además, pueden aportar datos sobre invasión 
local, detectar lesiones metastásicas o locali-
zaciones ectópicas de tejido paratiroideo.14,15

En relación con la 18F-colina PET TC 
para el estudio de la patología paratiroidea 
persistente/recurrente, se ofrecen datos com-
parativos sobre su rendimiento indicando que 

la 18F-colina PET TC detectó un 83,33% de 
los casos, la ecografía cervical un 25% y la 
tomografía computarizada por emisión de 
fotón único (SPECT) y la RMN un 40%.14 El 
uso de este método se reserva para casos no 
concluyentes o no diagnósticos con estudios 
iniciales por los métodos convencionales de 
diagnóstico por imágenes en patología para-
tiroidea.

En nuestro paciente la presentación clí-
nica, bioquímica e imagenológica de la gam-
magrafía y las características ecográ!cas 
fueron altamente sospechosas de CP. No fue 
necesario recurrir en este caso a estudios de 
localización más complejos. La presencia de 
un equipo multidisciplinario y un ecogra!sta 
avezado permitieron también abordar la lesión 
por punción aspirativa con aguja !na con pre-
cisión, con!rmando presencia de células pa-
ratiroideas y altas concentraciones de PTH en 
el lavado de aguja. 

Aspectos anatomopatológicos
La punción-aspiración con aguja !na 

(PAAF) no puede distinguir de manera !able la 
patología paratiroidea benigna de la maligna, 
y, debido al riesgo potencial que puede pre-
sentarse de siembra y diseminación, algunos 
expertos consideran que debería evitarse.15,16

Sin embargo, ya que la diseminación 
puede ser extremadamente baja, si hay dudas 
sobre la etiología de la lesión, proponen que 
la PAAF sería de utilidad para la identi!cación 
de tejido paratiroideo, mediante la citología y 
la medición de PTH en el líquido de punción. 

En cuanto al aspecto anatomopatológico, 
los carcinomas paratiroideos se originan habi-
tualmente de las células principales. Presen-
tan cierta heterogeneidad en su presentación 
macroscópica, pero en general tienden a ser 
tumores grandes y variablemente encapsula-
dos, con un rango de peso de 1,5-50 gramos.
En la microscopia son neoplasias lobuladas 
con tractos de tejido !broso denso interpues-
to que in!ltran la cápsula tumoral.17

La mayoría se componen por células 
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principales uniformes con leve a moderada 
atipia y presencia de macronucléolos pudien-
do observase áreas de necrosis. Las caracte-
rísticas que con!rman carcinoma paratiroideo 
son:

1) Invasión a estructuras adyacentes 
como la tiroides y tejidos blandos cervicales.

2) Invasión linfovascular 
3) Invasión perineural
La inmunohistoquímica (IHQ) para las 

proteínas para!bromina, PGP9.5 (Protein 
Gene 9.5 Product), galectina-3 y el Ki67 son 
otros datos que orientan al diagnóstico de no 
ser concluyente la microscopia.16-18

La mutación inactivante del gen HRPT2 
que codi!ca la proteína de la para!bromina 
se traduce en una disminución de la inmu-
nomarcación por IHQ para esta proteína. La 
sensibilidad y especi!cidad de la correlación 
entre malignidad y disminución o ausencia de 
la expresión nuclear de la para!bromina es del 
67% y 100%, respectivamente. Es importan-
te destacar que –si bien la pérdida de expre-
sión es signi!cativamente mayor en el caso 
de los carcinomas paratiroideos– también 
se observa en menor medida en adenomas 
paratiroideos atípicos, adenomas paratiroi-
deos e hiperplasias. Un estudio demostró que 
la pérdida de su expresión combinada con
la presencia de la proteína PGP9.5 aumenta la 
presunción de malignidad.5,7 En relación con 
la galectina-3, un aumento de expresión se ha 
relacionado con adenoma, adenoma atípico y 
carcinoma de paratiroides.8,19,20   

Un índice de proliferación celular mayor 
del 5%, evaluado por el marcador Ki67, se 
asocia a un mayor riesgo de enfermedad ma-
ligna y recurrencia.

Todos los marcadores mencionados an-
teriormente, si bien no son patognómicos, 
pueden resultar de utilidad para el diagnós-
tico de adenoma vs. carcinoma, en presencia 
de hallazgos histológicos no concluyentes. 
En el caso presentado, los hallazgos anato-
mopatológicos (invasión linfovascular y de 
glándula tiroides) no mostraron controversia 

para el diagnóstico de carcinoma paratiroideo 
y con!rmaron la sospecha clínico/bioquímica 
prequirúrgica.  Si bien los signos clínicos y 
bioquímicos orientan la decisión y conducta 
quirúrgica, el diagnóstico de certeza es ana-
tomopatológico. Aun así, existen casos en los 
que el diagnóstico de!nitivo fue establecido 
por enfermedad recurrente o metastásica.  

Aspectos quirúrgicos
Aunque el CP está caracterizado por 

altos niveles séricos de calcio iónico y PTH, 
el desafío clínico-quirúrgico consiste en dis-
tinguir el cáncer de otras entidades más co-
munes como el adenoma o la hiperplasia de 
paratiroides, ya que estos no tienen carac-
terísticas clínicas, bioquímicas ni radiológi-
cas especí!cas. De hecho, el diagnóstico de 
malignidad es posoperatorio y, en ocasiones, 
posterior a la recurrencia.3

La resección quirúrgica completa es el 
único tratamiento curativo conocido para el 
CP. La mejor oportunidad se alcanza con una 
resección completa y con márgenes libres en 
la primera cirugía. Con la intención de evitar 
las recurrencias locales, el procedimiento de 
referencia (“gold standard”) es remover la le-
sión en bloque del lóbulo tiroideo homolateral 
y las estructuras adyacentes que estuvieran 
involucradas, con cuidado de no diseminar 
células tumorales en el campo quirúrgico.5,17,19

El abordaje quirúrgico adecuado de-
pende de la sospecha previa de CP. Si no se 
sospecha esta patología, el gesto quirúrgico 
habitualmente empleado es la resección local 
simple con riesgo de recurrencia o persisten-
cia de enfermedad. Si el diagnóstico de CP 
no fue sospechado previamente, pero el ci-
rujano encuentra en el acto operatorio signos 
que le hacen sospechar esta patología, debe 
realizar una resección en bloque de los tejidos 
involucrados, tratando de evitar la rotura de la 
cápsula tumoral.

Cerca de un tercio de los CP no presen-
tan adherencias, por lo cual el diagnóstico on-
cológico no puede conocerse hasta después 
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de la cirugía. Para estos pacientes, a los cua-
les no se les realizó una resección en bloque, 
una segunda cirugía podría ofrecerles una 
chance de curación. Sin embargo, el bene!-
cio de esta cirugía adicional está poco claro 
en los pacientes con una resección completa 
inicial.  

En lo que respecta al manejo de los gan-
glios linfáticos, si hay evidencia de compromiso 
ganglionar, deben ser removidos, pero no hay 
consenso con respecto a los vaciamientos gan-
glionares pro!lácticos. La incidencia de com-
promiso ganglionar locorregional en el diagnós-
tico temprano varía ampliamente, con un rango 
entre 6,5 y 32%. Algunos autores aconsejan la 
disección rutinaria del compartimento central 
(Nivel VI) como cirugía habitual del CP, pero no 
hay evidencias de que la disección pro!lácti-
ca del nivel VI mejore la tasa de supervivencia. 
Otros autores sugieren que el vaciamiento cen-
tral debería realizarse únicamente ante la evi-
dencia de compromiso ganglionar, para evitar 
morbilidades innecesarias.5,6

  
Manejo posquirúrgico inmediato (hungry 
bone) 

En los pacientes operados, la resorción 
ósea inducida por la PTH disminuye luego de 
la paratiroidectomía, mientras que la actividad 
osteoblástica persiste.21,22 El desequilibrio en-
tre la formación y la resorción luego del des-
censo brusco de la PTH produce un aumento 
de la captación ósea de calcio, fósforo y mag-
nesio que determina el síndrome del hueso 
hambriento (SHH) o hungry bone.23

El SHH se caracteriza por presentar des-
censo de la calcemia (<7,5-8,5 mg/dl) con res-
pecto al valor basal, la presencia de síntomas y 
la necesidad de altos requerimientos de calcio 
intravenoso y/o por vía oral. También pueden 
producirse hipofosfatemia e hipomagnese-
mia. El descenso de la calcemia en el SHH es 
rápido y puede asociarse a manifestaciones 
clínicas como parestesias, signos de Schvos-
teck o Trousseau, o bien a complicaciones 
graves como tetania y convulsiones.24,25 

Los factores predictores del SHH tienen 
relación con la magnitud del hiperparatiroi-
dismo y la gravedad del compromiso óseo. 
Algunos trabajos consideran también facto-
res predictores como la edad de 45 años o 
menor, los niveles elevados de PTH y fosfa-
tasa alcalina prequirúrgicos, la presencia de 
resorción subperióstica y el mayor tamaño 
glandular. En cuanto a los valores de calce-
mia preoperatoria es un dato controvertido.25 
En el caso presentado, los niveles prequirú-
gicos de PTH y el descenso brusco de 7 pun-
tos de la calcemia en el POP inmediato fue-
ron predictores para el inicio del tratamiento 
pertinente con aporte de gluconato de calcio 
intravenoso concomitante a carbonato de 
calcio, magnesio y calcitriol vía oral previos 
a la aparición de síntomas.

Pronóstico 
Entre el 40 y 60% de los pacientes con 

diagnóstico de carcinoma recurre en un lapso 
de 2 a 5 años después de la cirugía.  La loca-
lización más común de recurrencia es loco-
rregional, ya sea en los tejidos del cuello o los 
ganglios linfáticos cervicales. Un 25% puede 
presentar metástasis a distancia; los órganos 
más frecuentes son pulmón, hígado y hue-
so. Se estima una sobrevida a los 5 años del 
85,5% que desciende al 50% a los 10 años.1

Cuando el tumor ya no es susceptible de 
intervención quirúrgica, el tratamiento se cen-
tra en el control de la hipercalcemia con tra-
tamiento médico para el cual los fármacos de 
elección son bifosfonatos (contraindicados en 
leucopenia y Cl Cr < 40 ml/min), denosumab o 
agentes calcimiméticos como el cinacalcet.11

La radioterapia pareciera tener un rol en 
el tratamiento adyuvante de pacientes que 
tienen ausencia de márgenes libres de enfer-
medad en la pieza quirúrgica luego de la re-
sección en bloque o presencia de compromi-
so ganglionar.20,26

La radioterapia externa tradicionalmente 
no ha demostrado ser e!caz en la sobrevida 
del paciente. Sin embargo, en pacientes en 
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quienes –luego de repetidas resecciones qui-
rúrgicas– persisten los CP localmente invasi-
vos, lesiones residuales o después de múlti-
ples recurrencias, tendría un rol como terapia 
paliativa.26,27

En cuanto a la quimioterapia, no se de-
mostró que fuera e!caz.20,27,28 Sin embargo, 
el uso del inhibidor de multiquinasa sorafenif 
resultó e!caz en cuanto a la normalización de 
la calcemia y PTH, disminución del tamaño de 
las metástasis y detención de la progresión de 
la enfermedad.20

Conclusiones 
El CP es una causa poco frecuente de 

hiperparatiroidismo primario que debe sos-
pecharse ante la presencia de tumor cervical 
palpable en concomitancia con altos niveles 
de calcemia y PTH. En el caso de nuestro 
paciente, es evidente la presencia de valores 
francamente elevados de calcemia y PTH, los 
cuales se encuentran asociados, pero no son 
predictores absolutos de CP como lo estable-
ce la literatura.8,16,20

La hipercalcemia es la principal causa de 
morbimortalidad en estos pacientes, lo cual se 
ve re"ejado en este caso al analizar los princi-
pales sitios de impacto. A nivel renal se obser-
va la presencia de un lito en riñón izquierdo, 
hipercalciuria y el deterioro de la función renal; 
mientras que a nivel óseo se pone de mani-
!esto en la Rx y TC de cráneo, el aspecto en 
sal y pimienta asociado a engrosamiento del 
díploe, y en los cuerpos vertebrales se eviden-
cia el adelgazamiento de la cortical y la altera-
ción del hueso trabecular.8,16,20

Según datos re"ejados en la literatura y 
observados en nuestro caso, los dosajes de 
sub` hCG se encontraban elevados antes del 
tratamiento quirúrgico, pero luego de él dichos 
niveles han disminuido, lo cual podría deberse 
a que el tejido paratiroideo podría ser produc-
tor de sub_ y ` hCG; estos valores más altos 
son los observados en el CP respecto de la 
patología paratiroidea benigna.28

Otro punto para tener en cuenta es el ta-
maño tumoral mayor de 3 cm informado en la 
AP diferida. Si bien hay trabajos que indican 
que una medida mayor de 3 cm es predictora 
de carcinoma, hay otras publicaciones que no 
encuentran diferencias signi!cativas en cuan-
to a malignidad o benignidad cuando el tama-
ño es mayor o menor de 3 cm.1,20

Por lo tanto, concluimos que, a pesar 
de que los valores de calcemia y PTH eleva-
dos, los dosajes de sub` hCG y el tamaño de 
masa cervical son orientativos del diagnóstico 
de carcinoma, el resultado de!nitivo será pro-
visto luego de la cirugía con el resultado de la 
anatomía patológica.8,16,20

Es de suma importancia –de ser posible– 
el abordaje interdisciplinario del paciente que 
permitirá tomar decisiones en tiempo y forma 
desde el diagnóstico, localización, tratamien-
to, manejo posoperatorio inmediato y segui-
miento a largo plazo.

Con"icto de intereses: los autores declaran 
no tener con"icto de intereses.

Recibido: mayo 2021
Aceptado: septiembre 2021



Actualizaciones en Osteología,  VOL. 17 - Nº 2 - 2021112

Belingeri S., et al.: Hiperparatiroidismo primario / Carcinoma paratiroideo

Referencias
1. Del Bosque-Méndez J, Soto-Becerril O, 

Hernández-Abarca E, et al. Cáncer de 
Paratiroides. Rev Hosp Jua Mex 2018; 
85(3):168-72

2. Wei C, Harari A. Parathyroid Carcinoma: 
Update and guidelines for management. 
Curr Treat Options Oncol 2012; 13(1):11-23

3. Stanka Kirigin Bilos L, Pavlovic D, Kellar 
F. Parathyroid Carcinoma: a diagnostic 
and treatment challenge. Association for 
Endocrine Oncology and Metabolism. 
September 15th 2016.

4. Le Collen L, Barraud S, Braconnier 
A, et al. A large extended family with 
hyperparathyroidism-jaw tumor syndrome 
due to deletion of the third exon of CDC73: 
clinical and molecular features. Endocrine 
2021;73:693-701.

5. Okamoto T, Iihara M, Obara T, Tsukada 
T. Parathyroid carcinoma: etiology, 
diagnosis, and treatment. World J Surgery 
2009;33(11):2343-54.

6.  Rosai J. Parathyroid glands. In: Rosai J. 
Rosai and Ackerman’s Surgical Pathology. 
9th ed. New York: Mosby. 2004. pp.595-619.

7.  Campbell LK, Thomas JR, Lamps LW, 
Brunce MD, Smoller BR, Folpe A. Protein 
Gene Product 9.5 (PGP 9.5) Is Not a 
Speci!c Marker of Neural and Nerve Sheath 
Tumors: An Immunohistochemical Study 
of 95 Mesenchymal Neoplasms. Modern 
Pathology 2003; 16: 963-9. 

8.  Turan P, Johnson S, Bliss RD, Lennard 
TW, Aspinall SR. Para!bromin, Galectin-3, 
PGP9.5, Ki67, and Cyclin D1: Using an 
Immunohistochemical Panel to Aid in the 
Diagnosis of Parathyroid Cancer. World J 
Surg 2014; 38:2845-54.

9.  Panya C, Uzilov AV, Bellizi J, et al. Genomic 
Pro!ling Reveals Mutational Landscape 
in Parathyroid Carcinomas. JCI Insight 
2017;2:e92061 1-14.

10.  Valenzuela M.J, Encalada C, Gerasch T, 
Brenet R, Acuña S. Parathyroid cancer 
and hypercalcemia dif!cult to manage. A 

diagnostic challenge. Rev Chil End Diab 
2019;12(4): 205-7

11.  Lumachi F, Basso S, Basso U. Parathyroid 
Cancer: Etiology, Clinical Presentation and 
Treatment. Anticancer Res 2006;26:4803-8. 

12  Rumack CM, Charboneau JW, Levine D. 
Diagnóstico en ecografía. 4-a ed. Madrid: 
Marbán; 2014. Capítulo 19, pp. 671-89. 

13.  Mohebati A, Shaha AR, DeLellis RA. Tumors 
of the Parathyroid Gland. Localizing studies. 
Armed Forces Institute of Pathology. 1993. 
Atlas of Tumor Pathology. 3rd series, 
fascicle 6.

14.  Collaud C y col. Uso de la 18F-colina PET TC 
en hiperparatiroidismo primario persistente/
recurrente. Actual Osteol 2019:15(1):11-9.

15.  Hirokawa M, Suzuki A, Higuchi M, et al. 
Histological alterations following !ne‐
needle aspiration for parathyroid adenoma: 
Incidence and diagnostic problems. Pathol 
Int 2021;71:400-5

16.  Ferraro V, Sgaramella L, Di Meo G, et al. 
Current concepts in parathyroid carcinoma: 
a single centre experience. BMC Endocr 
Disord 2019;19(Suppl 1):46.

17.  Seethala R. R, Virji MA, Ogilvie JB. Pathology 
of the parathyroid glands. In: Barnes L (ed). 
Surgical Pathology of the Head and Neck. 
Vol III. New York: Informa Health Care. 2009. 
Pp.1429-72.

18. Carlson D. Parathyroid Pathology: 
Hyperparathyroidism and Parathyroid 
Tumors. Arch Pathol Lab Med 2010;134 
(11):1639-44.

19. Machado M, Wilheim S. Parathyroid Cancer: 
A review. Cancers 2019; 11:1676. doi 
10.3390.

20. Drnovsek M, Ercolano M, Rubin Z y 
col. Carcinoma y adenoma atípico de 
paratiroides: Datos nacionales. Rev Argent  
Endocrinol  Metab 2020;57:12-9.

21. Bhattacharyya A, Buckler HM, New JP. 
Hungry Bone Syndrome-Revisited. J R Coll 
Physicians Edinb 2002;32:83-6.

22. Angeli A, Dovio A. The hungry bone: 



Actualizaciones en Osteología,  VOL. 17 - Nº 2 - 2021 113

Belingeri S., et al.: Hiperparatiroidismo primario / Carcinoma paratiroideo

expected and unexpected. Ann Ital Med Int 
2004;19:4-6.

23. Ghilardi G, De Pasquale L. Hungry bone 
syndrome after parathyroidectomy for 
primary hyperthyroidism. Surgery Curr  Res 
2014; 4:2. 

24. Witteveen JE, Van Thiel S, Romijn JA, Hamdy 
N. Hungry Bone Syndrome: still a challenge 
in the post – operative management of 
primary hyperparathyroidism: a systematic 
review of the literature. Eur J Endocrinol 
2013;168: R45-R53.

25. Crucelegue S, Rosa Diez G, Serra D, Ortiz 
M, Diehl M. Síndrome de hueso hambriento 
asociado al hiperparatiroidismo secundario 
en la enfermedad renal crónica. Actual 
Osteol 2014;10(1):11-9.

26. Apaydin T, Yavuz D. Seven cases of 
parathyroid carcinoma and review of the 
literature. Teaching case presentations. 
Hellenic Endocrine Society 2020.

27. Limberg J, Stefanova D, Ullmann T, et al. The 
Use and Bene!t of Adjuvant radiotherapy 
in Parathyroid Carcinoma: A National 
Cancer Database Analysis. Ann Surg Oncol 
2021;28:502-11.

28. Stock JL, Weintraub BD, Rosen SW, Aurbach 
GC, Spiegel AM, Marx SJ. Human Chorionic 
Gonadotropin Subunit Measurement 
in Primary Hyperparathyroidism. J Clin 
Endocrinol Metab 1982; 54: 57.



Actualizaciones en Osteología,  VOL. 17 - Nº 2 - 2021114

Actual. Osteol 2021; 17(2): 114-121.
Internet: http://www.osteologia.org.ar 

ROL DE LA DENSITOMETRÍA ÓSEA COMO HERRAMIENTA 
DIAGNÓSTICA Y DE CONTROL EN EL SÍNDROME DE DOLOR 
REGIONAL COMPLEJO: REPORTE DE UN CASO
Paula Noemí Garibaldi1,2, Andrea Morejón Barragán2,3, Pedro Dávila Terreros 2,4, Marcela Esparza Ramírez2,3, 
María Belén Zanchetta1,2

1. Instituto de Diagnóstico e Investigaciones Metabólicas (IDIM). 2. Maestría en Osteología y 
Metabolismo Mineral (Universidad del Salvador – IDIM). 3. Maffei Centro Médico. 4. Fresenius 
Medical Care Argentina. Buenos Aires, Argentina.

Resumen
El síndrome de dolor regional complejo (SDRC) 
es una patología poco frecuente, caracteriza-
da por dolor crónico y cambios locales del si-
tio afectado. Ocurre en forma posterior a un 
traumatismo, o, menos frecuentemente, sin 
desencadenante claro. El diagnóstico se rea-
liza de forma clínica, evaluando la presencia 
de hallazgos típicos detallados en los criterios 
de Budapest, como el dolor continuo y des-
proporcionado, y síntomas y signos típicos, 
como edema, asimetría térmica y disminución 
del rango de movilidad. Los estudios por imá-
genes, así como la radiografía, la resonancia 
magnética o el centellograma óseo de 3 fases, 
también brindan información valiosa, sobre 
todo en los casos que se presentan con más 
dudas, y para realizar diagnóstico diferencial 
de otras patologías. En este sentido, la medi-
ción de la densidad mineral ósea por absor-
ciometría dual de rayos X (DXA) se presenta 
también como herramienta de utilidad, no solo 
en la fase diagnóstica, al evidenciar la ma-
yor desmineralización del miembro afectado, 
sino también en la evaluación de la respuesta

terapéutica a bifosfonatos. Presentamos el 
caso de una paciente con SDRC del miembro 
inferior, donde la densitometría ósea resultó 
de gran utilidad en su manejo clínico.
Palabras clave: síndrome doloroso regional 
complejo, síndrome de Sudeck, densitome-
tría.

Abstract
ROLE OF BONE DENSITOMETRY AS A 
DIAGNOSTIC AND MONITORING TOOL IN 
COMPLEX REGIONAL PAIN SYNDROME: 
REPORT OF A CASE
Complex regional pain syndrome (CRPS) is 
a rare pathology, characterized by chronic 
pain and local changes of the affected site. 
It occurs after trauma or, less frequently, 
without a clear trigger. The diagnosis is made 
clinically, evaluating the presence of typical 
!ndings detailed in the Budapest criteria, 
such as continuous and disproportionate pain, 
and typical signs and symptoms, like edema, 
thermal asymmetry, and decreased range of 
motion. Imaging studies, such as radiography, 
magnetic resonance imaging, or 3-phase bone 
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Introducción
El síndrome de dolor regional complejo 

(SDRC), más conocido como síndrome de 
Sudeck, se caracteriza por la presencia de 
dolor desproporcionado, muchas veces es-
pontáneo, con alodinia o hiperalgesia o am-
bas, y cambios tró!cos y vasomotores en la 
región afectada. Puede presentarse en forma 
posterior a un traumatismo (golpe, fractura) o 
cirugía, o más infrecuentemente sin desenca-
denante claro.1 

Se clasi!ca en SDRC tipo 1 y tipo 2. 
Ambos subtipos no presentan diferencias en 
cuanto a las manifestaciones clínicas, y lo 
único que los distingue es que, en el tipo 2, 
puede identi!carse claramente una lesión ner-
viosa.2

El diagnóstico se realiza clínicamente 
mediante los criterios de Budapest (Tabla 1).3,4 
Afecta más frecuentemente a las mujeres en-
tre la quinta y la séptima década de la vida, 
con una relación mujer: varón de 3,5:1;5 ma-
nos y pies son los sitios de afectación más 
frecuentes. Si bien el diagnóstico es funda-
mentalmente clínico, los estudios por imáge-
nes como la radiografía simple, la resonancia 
magnética, el centellograma óseo de 3 fases 
y la densitometría ósea, adicionan valor diag-
nóstico en los casos dudosos.

Los tratamientos disponibles para mejorar 
los síntomas clínicos son múltiples, entre ellos 
se mencionan: fármacos antiin"amatorios, 
analgésicos opioides, antidepresivos y/o bifos-
fonatos, asociados a terapia de rehabilitación,

scintigraphy also provide valuable information, 
especially in cases that present with more 
doubts, and to make a differential diagnosis 
with other pathologies. In this regard, the 
measurement of bone mineral density by dual 
X-ray absorptiometry (DXA) is also a useful 
tool, not only in the diagnostic phase, by 
showing the greater demineralization of the 

affected limb, but also in the evaluation of the 
therapeutic response to bisphosphonates. We 
present the case of a patient with CRPS of the 
lower limb, where bone densitometry was very 
useful in her clinical management.
Key words: complex regional pain syndrome, 
Sudeck syndrome, densitometry.

psicoterapia y, en casos severos, incluso sim-
patectomía quirúrgica.6 El curso de la enfer-
medad es impredecible, con un porcentaje 
variable de pacientes que consiguen la reso-
lución completa del cuadro.

Se describe a continuación el caso de 
una paciente con SDCR tipo 1, en quien la 
densitometría ósea de la región afectada ob-
jetivó el cambio óseo favorable coincidente 
con una excelente respuesta clínica al trata-
miento con ácido zoledrónico.

Caso clínico
Mujer de 64 años de edad que consultó 

para evaluación por dolor crónico (4 años de 
evolución), localizado en pie izquierdo, que co-
menzó posterior a un traumatismo doméstico. 
Había sido valorada previamente por otro es-
pecialista en contexto de persistencia del do-
lor. Con el diagnóstico de espolón calcáneo, 
recibió tratamiento médico con glucocorticoi-
des (prednisona 5-10 mg/día) por 2 años. Al 
momento de la consulta la paciente requería 
dispositivo ortopédico para la deambulación 
acompañado de bota Walker. Remarcaba la 
necesidad de estos para aliviar los síntomas 
nocturnos que se exacerbaban durante la ca-
minata. Al examen físico evidenciaba edema 
en dorso del pie izquierdo, acompañado de 
hiperalgesia y alodinia. 

Se le había realizado resonancia mag-
nética (RMN) de pie izquierdo, que informaba 
edema óseo a nivel tibioperoneo, huesos del 
tarso, particularmente astrágalo y calcáneo, y 
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sector proximal de metatarsianos, así como 
también edema de partes blandas circundan-
do la región del tobillo con extensión al dorso 
del antepié. Además, el centellograma de 3 
fases informaba aumento de la vasculariza-
ción e hiperemia en tobillo y región media del 
pie izquierdo, lo cual coincidía con la clínica 
de síndrome de Sudeck. Cabe mencionar que 
la paciente no contaba con radiografía simple 
de ambos pies al momento de ser derivada. 
No presentaba datos positivos clínicamente 
signi!cativos en los análisis de laboratorio.

La paciente había recibido en el último 
año tratamiento con ibandronato 3 mg en in-
fusiones intravenosas mensuales por 3 meses 
consecutivos, con leve mejoría clínica del do-
lor. Mantenía niveles óptimos de vitamina D y 
un adecuado aporte de calcio con la dieta.

Para completar su evaluación se realizó 
una densitometría de ambos pies, con foco en 
2 regiones óseas de interés (ROI): una ubicada

en calcáneo y otra en metatarso (Lunar Pro-
digy Advance®). La diferencia observada en 
la densidad mineral ósea (DMO) entre am-
bos pies en la región del metatarso fue de un 
30,3%, siendo menor la del pie izquierdo. Asi-
mismo, al evaluar la región del calcáneo, se 
encontró una diferencia de 16,5%, con menor 
mineralización del pie afectado (Figura 1).

En acuerdo con la paciente se decidió in-
dicar tratamiento con 5 mg de ácido zoledró-
nico intravenoso por única vez. En controles 
posteriores se objetivó una franca mejoría clí-
nica, con desaparición del dolor y del edema 
del pie a los 6 meses de la infusión. Se reali-
zó una nueva densitometría para determinar 
los cambios posteriores a la infusión. En ella 
se evidenció un incremento signi!cativo de la 
DMO a nivel del metatarso izquierdo, objeti-
vándose una diferencia del 9,5% con respec-
to al metatarso contralateral, sin observarse 
cambios a nivel del calcáneo (Figura 2).

1. Dolor continuo, desproporcionado para el evento que lo pudo provocar

2. Síntomas (debe cumplir al menos 1 síntoma en 3 de las 4 categorías):
·� Sensorial: hiperalgesia o alodinia o ambas
·� Vasomotor: asimetría de la temperatura cutánea y/o asimetría del color cutáneo y/o 

cambios en el color cutáneo
·� Sudomotor: edema y/o cambios de sudoración y/o sudoración asimétrica
·� Motor: disminución del rango de movilidad y/o disfunción motora (temblor, distonía, 

debilidad) y/ cambios tró!cos (piel, vello, uñas)

3. Signos (debe cumplir al menos 1 signo en 2 o más de las 4 categorías):
·� Sensorial: evidencia de hiperalgesia (a la punción) y/o alodinia (al tacto/térmica /presión 

profunda/movimiento articular)
·� Vasomotor: evidencia de asimetría de la temperatura cutánea > 1° y/o asimetría del color 

cutáneo y/o cambios de color cutáneo
·� Sudomotor: evidencia de edema y/o cambios de sudoración y/o sudoración asimétrica
·� Motor: evidencia de disminución del rango de movilidad y/o disfunción motora (temblor, 

distonía, debilidad) y/o cambios tró!cos (piel, vello, uñas)

4. Descartar otras patologías que puedan explicar los síntomas y signos previos

Tabla 1.  Criterios diagnósticos del síndrome de dolor regional complejo (SDRC) – Criterios de 
Budapest3,4
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Figura 2.  Densitometría de ambos pies realizada 6 meses luego de la infusión intravenosa de 
5 mg de ácido zoledrónico.  Se observa el aumento signi!cativo de la densidad mineral ósea 
medida a nivel del ROI 2 del pie izquierdo.

Figura 1. Densitometría ósea de ambos pies realizada al momento de la evaluación inicial de la 
paciente.  Se observa la diferencia medida a nivel del ROI 2 (antepie) con una menor densidad 
mineral ósea del pie izquierdo a dicho nivel.
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Discusión
El SDRC constituye una entidad cuya 

prevalencia e incidencia no están bien esta-
blecidas. La implementación de los criterios 
de Budapest resulta útil como herramienta 
diagnóstica ante la sospecha en la presen-
tación clínica: se reporta una sensibilidad y 
especi!cidad del 99% y 69%, respectiva-
mente.3,4

En el caso expuesto, la paciente presen-
taba, a nivel de pie izquierdo, dolor continuo 
de 4 años de evolución posterior a sufrir un 
traumatismo físico de bajo impacto en dicha 
región, con síntomas y signos sensoriales (hi-
peralgesia, alodinia), sudomotores (edema) y 
motores (disfunción motora), que apoyan el 
diagnóstico de SDRC acorde con los criterios 
de Budapest. Estas manifestaciones clínicas 
serían, !siopatológicamente, consecuencia 
de una respuesta aberrante ante una noxa 
que desencadena la inhibición crónica de las 
neuronas simpáticas vasoconstrictoras. Esto 
promueve una redistribución del "ujo, fomen-
tando así la hipoxemia y acidosis, y que a su 
vez se asocian a in"amación, estrés oxidati-
vo y a una respuesta simpática alterada con 
aumento concomitante de los nociceptores 
adrenérgicos de la piel. No obstante, además 
de estas teorías que intentan explicar la !sio-
patología de este complejo síndrome, se ha 
postulado una alteración a nivel central que 
se podría relacionar con cambios en la neuro-
plasticidad de la corteza motora, entre otras.7

Debido a la naturaleza dinámica en la 
presentación del cuadro, el diagnóstico del 
SDRC resulta desa!ante, por lo que es nece-
sario realizar un correcto diagnóstico diferen-
cial con entidades tales como: trombosis ve-
nosa profunda, trombo"ebitis, linfedema, neu-
ropatía periférica, infecciones (herpes zóster, 
enfermedad de Lyme, celulitis), enfermedades 
autoinmunes (artritis reumatoide, artritis reac-
tiva) y enfermedad de Dupuytren,7 entre otras. 
Una historia clínica detallada puede aportar 
datos para considerar estas patologías, como 
en el caso de nuestra paciente, en quien el 

tiempo de evolución, la presentación clínica, 
comorbilidades y los resultados de estudios 
complementarios permitieron descartar otras 
entidades más frecuentes.

Aunque no se dispone de herramientas 
objetivas de!nitivas para el diagnóstico del 
SDRC, se ha propuesto el empleo de dife-
rentes estudios por imágenes que podrían 
resultar útiles. Entre estos, el centellograma 
óseo en 3 fases se ha reportado como un 
método prometedor especialmente en la fase 
aguda del cuadro, por la capacidad de re-
"ejar los cambios que ocurren a nivel de los 
vasos sanguíneos de la región comprometi-
da,8 alcanzando una sensibilidad del 80% y 
especi!cidad del 85%9,10 en el diagnóstico 
del síndrome. En el presente caso, el estudio 
demuestra una mayor captación a nivel de la 
articulación de tobillo y región media de pie 
izquierdo, concordante con el aumento de la 
vascularización e hiperemia evidenciables clí-
nicamente.

La RMN puede ser considerada una he-
rramienta útil en el diagnóstico del SDRC.11 Si 
bien este es un método que permitiría evaluar 
cambios a nivel de los tejidos blandos, su 
mayor utilidad probablemente corresponda 
a permitir descartar otras posibles etiologías 
que expliquen los síntomas. En el caso clínico 
presentado, el estudio no mostró evidencia 
de algún daño orgánico que oriente hacia otra 
posible etiología.

En el caso del SRDC, radiográ!camen-
te se ha descripto el compromiso del hueso 
(desmineralización) de tipo parcheado a nivel 
periarticular de las regiones comprometidas 
en combinación con signos de resorción ósea 
subperióstica.11 Estos cambios podrían ser 
más evidentes en fases más tardías de la en-
fermedad, derivados posiblemente por la alte-
ración de la función de osteoblastos y osteo-
clastos7 mediada indirectamente a través de 
la disfunción o hiperactividad simpática que 
conllevarían procesos de in"amación y estrés 
oxidativo, pero que además comprometerían 
la adecuada vascularización de la región.8,12,14
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Comparativamente, al evaluar la precisión 
de estos métodos de imagen para el diagnós-
tico de SDRC, todos revelaron una baja sensi-
bilidad en la detección de pacientes postrau-
máticos, mientras que la especi!cidad de la 
gammagrafía ósea, RMN y radiografía perma-
neció alta durante el período de observación. 
Por este motivo, se recomienda su realización 
en pacientes con alta sospecha clínica para es-
tablecer diagnósticos diferenciales, al iniciar un 
tratamiento médico o para su seguimiento.15 
Un metanálisis publicado en el año 2012, que 
incluyó estos 3 estudios por imágenes, con-
cluyó que la gammagrafía ósea es una técnica 
más sensible y con un valor predictivo negativo 
más alto que la RMN y la radiografía simple.16 
Sin embargo, el cuadro clínico característico 
sigue siendo el criterio más importante para 
establecer el diagnóstico.

La absorciometría dual de rayos X (DXA) 
o densitometría es el método más usado en 
la evaluación de la DMO, pues arroja datos 
cuantitativos por área de hueso. Se ha de-
mostrado su utilidad diagnóstica para entida-
des que reducen la DMO, como la osteoporo-
sis y osteopenia,17 y podría suponer una he-
rramienta complementaria en la evaluación de 
otras entidades que también afectan la DMO.

Con respecto a la evaluación por DXA de 
las extremidades en personas sanas, nuestro 
grupo presentó un trabajo en el año 2019,18 
que analizaba la DMO de manos y pies. Se 
encontraron diferencias signi!cativas consi-
derando la lateralidad en el caso de las ma-
nos, con mayores niveles de DMO en la mano 
dominante, pero no se encontró diferencia en 
el caso de los pies. Teniendo en cuenta esto, 
podría descartarse la presencia de una dife-
rencia lateral !siológica en los pies en aque-
llos sujetos que no presenten una patología 
predisponente a la desmineralización local.

Se ha evaluado en casos de SDRC que la 
densitometría ósea en la extremidad afectada 
muestra una disminución de la DMO y cambios 
en el contenido mineral óseo.19 En un estudio 
publicado por Kumar y cols. en el año 2001,20 

se analizaron 20 pacientes con SDRC tipo 1 me-
diante DMO del antebrazo afectado y del sano 
por DXA. Se realizó un análisis comparativo con 
un grupo control de personas sanas de la mis-
ma franja etaria. Los resultados demostraron 
una disminución de la densidad mineral ósea en 
el grupo con la patología vs. el grupo control, 
así como una correlación de una baja DMO con 
la duración de la enfermedad. Otro estudio, pu-
blicado por Siminoski y cols. en el año 2000,21 
resalta la utilidad de la densitometría ósea en la 
medición de la e!cacia terapéutica, observan-
do un aumento máximo de la DMO de hasta un 
18,9%, luego de un intervalo de tratamiento de 
6 meses con pamidronato intravenoso en una 
paciente con SDRC en período de lactancia. 

Debido al compromiso óseo, el uso de 
la DXA de la región afectada en comparación 
con la contralateral sana, podría aportar datos 
objetivos que re"ejen este grado de compromi-
so. Se observa que la afectación puede variar 
según las etapas de evolución del síndrome 
dependiendo, en una fase más temprana, de 
los efectos de los mecanismos in"amatorios 
subyacentes, y, en etapas más tardías, de las 
consecuencias derivadas por la limitación fun-
cional implícita. En el caso presentado, luego 
de 4 años de evolución, mediante la DXA se 
estimó el compromiso óseo con disminución 
de la mineralización del miembro afectado de 
un 30% en relación con el contralateral.

Asimismo, la DXA podría orientar la e!-
cacia de la instauración de tratamientos que 
permitan contrarrestar distintas vías patoló-
gicas implicadas en el desarrollo del SRDC, 
de manera especial aquellos con impacto en 
el hueso, como los bifosfonatos.6 A la luz de 
la evidencia disponible, el uso de esta familia 
de fármacos ha demostrado ser e!caz en el 
tratamiento integral del SDRC, y, en el caso 
expuesto previamente, además de guardar 
una relación con la mejoría clínica, con la apli-
cación de ácido zoledrónico, se evidenció una 
ganancia de 0,299 g/cm2 de la densidad mine-
ral ósea de la región del metatarso, llevando 
la diferencia con el miembro contralateral a un 
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9,5%. Por otro lado, no se observó diferencia 
en la región de ambos calcáneos, lo cual es 
llamativo dado que se trata de hueso predo-
minantemente trabecular. Si bien es cierto que 
la paciente no había presentado mejoría clíni-
ca con la administración previa de ibandrona-
to, podría hipotetizarse que la mayor potencia 
del ácido zoledrónico fue lo que llevó al éxito 
terapéutico en última instancia.

En relación con la !siopatología, algunos 
métodos de mayor resolución como la tomo-
grafía computarizada cuantitativa periférica 
de alta resolución (HR-pQCT) evidenciaron 
una afección signi!cativa del área cortical en 
la tibia de mujeres con Sudeck, sin alteración 
del número o grosor trabecular.22 Sin embargo, 
en un caso más grave y de mayor evolución, 
sí se evidenció un importante deterioro a nivel 
trabecular con este método.23 Esta evidencia 
plantea la posibilidad de daños irreversibles y 
se necesitan más estudios para analizar la re-
cuperación total del tejido óseo a largo plazo.

Por todo lo descripto, vemos que el 
SDRC es una patología desa!ante, tanto en 
su diagnóstico como tratamiento. Si bien el 
diagnóstico de esta entidad es esencialmente 
clínico, existen numerosos estudios por imá-
genes de los cuales los profesionales pueden 
valerse como herramientas complementarias. 
Hemos descripto el caso de una paciente 
que, aunque contaba con un cuadro clínico e 
imágenes compatibles con SDRC, la densito-
metría ósea avaló a su vez este diagnóstico 

y evidenció cambios signi!cativos luego de 
la administración del tratamiento con ácido 
zoledrónico. Si bien, en este caso particular, 
el estudio en sí mismo no cambia la conduc-
ta, aporta datos para su posible utilización en 
situaciones de diagnóstico más dudoso, o 
cuando el acceso a otros métodos por imá-
genes sea más di!cultoso. La densitometría 
ósea, entonces, a nuestro criterio, debería 
considerarse parte de este arsenal de estu-
dios. Sin embargo, cabe destacar que, a la fe-
cha, aún se carece de estudios de corte pros-
pectivo que permitan arrojar datos más ro-
bustos como para hacer una recomendación 
formal de su utilidad, tanto diagnóstica como 
de seguimiento. Consideramos !nalmente 
que será de mucha importancia contar en el 
futuro con estudios con el diseño adecuado 
para aportar evidencia cientí!ca concreta en 
esta área.
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