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RESUMEN

El estudio de las patologias Gseas permite entender las particularidades de una
afeccion, y ayuda en la reconstruccion de las posibles formas de vida y parte del perfil
biolégico de los afectados en una poblacion, por esta razdn, el objetivo de este trabajo
investigativo fue identificar las lesiones Oseas y las caracteristicas prevalentes del perfil de los
afectados por la Hiperostosis Esquelética Idiopatica Difusa (DISH) en una muestra de 356
individuos, pertenecientes a una coleccién osteoldgica de referencia contemporanea y
documentada de Medellin, Antioquia, Colombia. Teniendo en cuenta las alteraciones dseas en
la region espinal y en regiones extraespinales contempladas en los criterios de Resnick y
Niwayama (1976) y Utsinger (1985), se diagnosticd la enfermedad en un total de 94

individuos (71 hombres y 23 mujeres) con edades entre los 40 y los 97 afios.

El analisis de los datos se hizo con el programa estadistico SPSS version 25.0,
aplicando pruebas estadisticas descriptivas e inferenciales. Entre los resultados se encontrd
que las vértebras mas afectadas fueron las torécicas con la presencia de osteofitos y puentes
6seos que generaron osificacion vertebral, y que de los huesos extraespinales analizados, los
coxales fueron los mas alterados con presencia de espolones Gseos principalmente en la cresta
iliaca y la tuberosidad isquiatica. A partir de los datos obtenidos se pudo aplicar un modelo
discriminante para la clasificacion de la enfermedad, el cual tuvo una capacidad predictiva del

86,2%.

Palabras clave: Hiperostosis Esquelética Idiopatica Difusa; lesiones éseas; perfil

epidemioldgico; osteo-patologia.



ABSTRACT

The study of bone pathologies allows to understand the particularities of a disease and
helps in the reconstruction of possible ways of life and part of the biological profile of those
affected in a population. For this reason, the objective of this research work was to identify
the bone lesions and the prevailing profile characteristics of the of individuals affected by
Diffuse Idiopathic Skeletal Hyperostosis (DISH) in a sample of 356 individuals belonging to a
contemporary and documented osteological collection from Medellin, Antioquia, Colombia.
Taking into account bone alterations in the spinal region and in extra-spinal regions
contemplated in the criteria of Resnick and Niwayama (1976) and Utsinger (1985), the
disease was diagnosed in a total of 94 individuals (71 men and 23 women) with ages between

40 and 97 years.

The data analysis was done with the statistical program SPSS version 25.0, applying
descriptive and inferential statistical tests. Among the results it was found that the most
affected vertebrae were the thoracic ones with the presence of osteophytes and bone bridges
that generated vertebral ossification and, from the extra spinal bones analyzed, the coxals
were the most altered with the presence of bone spurs mainly in the iliac crest and ischial
tuberosity. From the data obtained, a discriminant model could be applied for the

classification of the disease, which had a predictive capacity of 86,2%.

Keywords: Diffuse Idiopathic Skeletal Hyperostosis; bone lesions; epidemiological

profile; osteopathology.
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LISTA DE ABREVIATURAS

AH- Hiperostosis anquilosante.

AS - Espondilitis anquilosante.

AP - Articulacion apofisaria.

DISH - Diffuse idiopathic skeletal hyperostosis (Hiperostosis Esquelética Idiopética Difusa).
DM - Diabetes Mellitus.

IGF-1 - Factor de crecimiento similar a la insulina.

LLA o ALL - Ligamento longitudinal anterior.

LLAD - Ligamento longitudinal anterior derecho.

LLAI - Ligamento longitudinal anterior izquierdo.

Rx - Rayos X.

TC - Tomografia computarizada.

NOMENCLATURA PARA LAS VERTEBRAS DE LA COLUMNA
C1 - Cervical 1

C2 - Cervical 2

C3 —Cervical 3

C4 — Cervical 4

C5 —Cervical 5

C6 — Cervical 6

C7 - Cervical 7

T1 - Toracica 1

T2 - Toracica 2



T3 - Toracica 3

T4 - Toréacica 4

T5 - Torédcica s

T6 - Toracica 6

T7 - Torécica 7

T8 - Toracica 8

T9 - Toréacica 9

T10 - Torécica 10

T11 - Torécica 11

T12 - Torécica 12

L1 - Lumbar 1

L2 - Lumbar 2

L3 - Lumbar 3

L4 - Lumbar 4

L5 - Lumbar 5



INTRODUCCION

“No somos iguales ante la muerte. La vida nunca se borra por completo; deja claves

sutiles en el esqueleto. Los huesos son bitacoras que hablan de los ancestros, del hambre y de
los golpes. De la enfermedad o de la dicha y la riqueza. Reescribimos ese registro para
quienes no pueden leer el relato de los huesos pero conocen la historia: la del sexo, el

fenotipo, la edad y la estatura. La de la salud, la sonrisa, los accidentes o la profesion.”

Marcela Villegas

Los restos 6seos y los dientes son testigos bioldgicos y culturales perdurables en el
tiempo, que dan cuenta de la existencia de una poblacion, conservando de forma fidedigna las
marcas plasmadas en vida por factores del ambiente fisico-biolégico como las actividades
fisicas o los patrones socio-culturales (Hernandez, 2016). De esta forma, aportan informacion
valiosa de su portador, como, por ejemplo, la ocupacion desempefiada, la alimentacién
recibida y la no recibida, los accidentes o traumatismos que superaron las fuerzas de
resistencia de estas estructuras haciendo que se fracturaran o fragmentaran, las précticas
culturales realizadas en la comunidad de la que se hacia parte generando modificaciones en la
forma de los huesos (como la modificacion cefalica intencional y el limado dental), y las

enfermedades padecidas (Hernandez, 2016).

Para el estudio de las enfermedades en particular, han sido de vital ayuda los aportes
de areas del conocimiento como la paleopatologia, la antropologia y la osteologia
antropologica, mediante el estudio de restos 0seos esqueletizados o momificados, y la

medicina, que tiene a su disposicion fuentes de datos, como pruebas bioquimicas, historias
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clinicas de los pacientes y técnicas de imagenes para ayudar a diagnosticar y tratar una
afeccion mdrbida en un paciente (Ortner, 2003). Asi, a pesar de algunas dificultades y a paso
lento, con los estudios hechos desde estas areas, se ha podido entender como se da la
aparicion y el desarrollo de las diferentes afecciones que han aquejado a los seres humanos en
sociedades antiguas y modernas, y la manera como los individuos se han adaptado a estas

(Campillo, 1993; Ortner, 2003).

El interés por relacionar las enfermedades con las posibles formas de vida de la gente
mediante el andlisis de las huellas de lesiones presentes en los huesos, se remonta en
Latinoamérica a los inicios del siglo XX (Hernandez, 2016), y para el caso particular de
Colombia, existen registros de estudios paleo-patoldgicos desde los afios 40 del referido siglo,
en varios grupos de cazadores recolectores de la Sabana de Bogotd (Rodriguez, 2006).
Inicialmente, el analisis de las lesiones Gseas era hecho a nivel individual, pero para finales
del siglo XX, se empez6 a hacer con un enfoque poblacional, lo que dio paso al surgimiento
de diferentes modelos tedricos que permitieron explicar el impacto de los procesos culturales

de cambio en la salud de los grupos humanos (Hernandez, 2016).

De esta forma, los estudios sobre el tema fueron tomando mayor acogida entre los
antropologos fisicos, quienes entre sus hallazgos resaltaron que uno de los elementos méas
importantes en las investigaciones paleo-patologicas es la descripcion bésica del hueso
anormal, incluido el tipo y el patron de distribucion de las alteraciones generadas por una
enfermedad en el esqueleto (Hernandez, 2016). A saber, existen cuatro anomalias basicas en

el hueso que se tienen en consideracion en los estudios paleo-patoldgicos, estas son: el tamafio
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anormal, la forma anormal, la formacion de hueso anormal, y la destruccion ésea anormal

(Mann y Hunt, 2013, p. X).

Asi mismo, se ha reportado que entre los datos basicos a tener en cuenta para una
evaluacion de patologias en especimenes tanto arqueoldgicos, como contemporaneos, son los
siguientes: la edad, el sexo, el grupo étnico o poblacion humana y la ubicacion geogréfica,
variables que influyen en la probabilidad de existencia de condiciones morbidas particulares

(Ortner, 2003).

Con lo dicho, entre las maltiples enfermedades que han afectado a los seres humanos
en sociedades antiguas y modernas, y en la que se evidencia como una de las caracteristicas
principales la formacion de hueso anormal, en esta investigacion se hard énfasis en la
Hiperostosis Esquelética Idiopéatica Difusa (o DISH, por las siglas de su nombre en inglés:
Difusse ldiopathic Skeletal Hiperostosis), patologia dsea sistémica que afecta principalmente
a personas adultas —mayores de 40 afos, cuya frecuencia aumenta con la edad- (Forestier y
Rotes-Querol, 1950; Waldron, 2009), que tiene como constante que sus afectados principales
sean hombres (Arriaza et al., 1993), y que se identifica por la exuberante produccién de hueso
a lo largo de la cara anterior derecha de la columna vertebral (Suzuki et al., 1993), lo que
provoca la anquilosis entre los cuerpos de varias vértebras -region espinal- (Rogers y
Waldron, 2001), y por la calcificacion y osificacion de entesis y ligamentos en los huesos de
las regiones extraespinales como el olécranon (en el cubito o ulna), los coxales, la rotula (o

patela), la tibia y el calcaneo (Resnick, Shaul y Robins, 1975; Mader, 2003; Waldron, 2009).

Con base en lo anterior, mediante el estudio de una patologia 6sea como la DISH,

ademas de profundizar en el entendimiento de esta y de sus manifestaciones en los huesos, se
13



puede tratar de reconstruir parte del perfil bioldgico de los individuos afectados en una
poblacion, lo que posee una utilidad relevante adicional con respecto a la identificacion
humana (Subirana, Cuquerella y Planchart, 2004), aspecto que debe ser tenido en
consideracion para la labor forense en un pais como Colombia en el que, segun cifras del
Observatorio de Memoria y Conflicto del Centro Nacional de Memoria Histérica (CNMH),
para agosto del afio 2018 se reportaron 80.000 personas desaparecidas (CNMH, 2018), entre
estas, aquellas encontradas sin vida, no siempre tendran sus esqueletos completos para
determinar o estimar facilmente las caracteristicas de la cuarteta basica de identificacion
(sexo, edad, talla y ancestria), sin embargo, es posible, que entre los fragmentos presentes
puedan encontrarse restos 6seos que evidencien las expresiones de la enfermedad, dando luces
sobre algunas caracteristicas de las posibles victimas potenciales (Subirana, Cuquerella y

Planchart, 2004).

De tal modo, el objetivo de esta investigacion es identificar las lesiones Oseas y
algunas caracteristicas del perfil biologico de los afectados por Hiperostosis Esquelética
Idiopética Difusa en los individuos de la coleccion osteoldgica de referencia de la Universidad
de Antioquia, con una muestra compuesta por individuos pertenecientes en su mayoria al
departamento de Antioquia, Colombia, y teniendo como referentes para el diagnostico de la

enfermedad los criterios propuestos por Resnick y Niwayama (1976) y Utsinger (1985).

En el contenido de este trabajo serd posible encontrar un estado del arte de las
investigaciones hechas sobre el tema desde diferentes &mbitos y poblaciones, en los que se
resaltan los hallazgos mas relevantes de la enfermedad con respecto a las manifestaciones
6seas, la prevalencia por sexo y edad, los posibles factores etioldgicos, entre otros aspectos.
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En el capitulo tedrico, se exponen conceptos y aspectos de interés central para
entender detalladamente la enfermedad. De manera puntual, se ofrecen algunas
consideraciones con respecto al crecimiento y la formacion normal de los huesos; las
caracteristicas particulares de la enfermedad como, por ejemplo, los huesos del esqueleto y las
regiones especificas de estos que muestran las manifestaciones de la afeccion y el tipo de
alteraciones que genera; los factores epidemiolégicos como el sexo y la edad de prevalencia, y

los posibles factores etiologicos que se han visto asociados con la aparicién de esta.

En el capitulo metodoldgico se presenta la poblacion con la que se trabajd, la muestra
especifica utilizada de este universo, cuél fue la metodologia implementada para el andlisis de
los restos 0seos, la clasificacion de la enfermedad en los individuos, la recoleccion de la
informacion, los anélisis estadisticos aplicados a los datos recolectados, y las consideraciones

éticas que rigieron la investigacion.

Finalmente, se presentan los resultados obtenidos en el andlisis de la muestra, la
discusién y las conclusiones a las que se llegd a partir de tales resultados y del resto de

informacidn que se recopil6 en el desarrollo del estudio.
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ANTECEDENTES

La Hiperostosis Esquelética ldiopatica Difusa (DISH), ha sido una enfermedad
estudiada desde varias areas del conocimiento, entre ellas, se resaltan principalmente los
campos de la medicina, la antropologia, la paleopatologia, la osteo-arqueologia y la
bioarqueologia. En este apartado, se presenta un estado del arte de las variadas
investigaciones que se han hecho con relacion a la enfermedad, prestando atencion central en
lo reportado sobre las alteraciones dseas que genera la DISH, las posibles causas asociadas a
la aparicion y desarrollo de esta, a las caracteristicas del perfil bioldgico de los afectados
(puntualmente el sexo y la edad de mayor prevalencia) y los criterios que se han establecido
para diagnosticar la patologia. Adicionalmente, con este recorrido por los estudios realizados
sobre el tema se busca mostrar de manera méas concreta cuéles han sido los enfoques desde los

que se puede comprender y abordar la enfermedad.

Entre los primeros acercamientos al andlisis de la afeccion se encuentra un estudio
publicado por Knaggs en 1925, en el que se describe un conjunto de casos con ciertas
caracteristicas clinicas comunes, entre ellas, rigidez parcial de la columna vertebral que
termina ocasionando su rigidez completa, combinada con una curvatura cifética que produce
un grado variable de deformidad. Tales casos, se englobaron en una patologia denominada
espondilitis deformante la cual comprende tres afecciones diferentes, que son: 1) la
espondilitis muscular que produce una curvatura dorsal superior y atrofia en los discos
vertebrales; 2) la espondilitis osteoartritica, causante de cambios de naturaleza osteoartritica y

3) la espondilitis osificante ligamentosa, responsable de producir la osificacion de los
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ligamentos espinales, bien sea de una porcion del ligamento comun anterior o inclusive, de
todos los ligamentos espinales mediante la formacion de una banda de hueso unida a lo largo
de la parte frontal de varias vértebras consecutivas, y con mayor tendencia, de la region lateral
de uno o ambos lados de los cuerpos vertebrales —ligamento comun anterior-, y en casos
avanzados, de la parte posterior de la columna - abarcando el ligamento comun posterior -

(Knaggs, 1925).

Adicional a los ligamentos referidos, el autor sefiala que la espondilitis osificante
ligamentosa, puede afectar el ligamento flava, los ligamentos capsulares de los procesos
articulares, los ligamentos que conectan las costillas con las vértebras y los ligamentos supra e
interespinoso (Knaggs, 1925, p. 527). Asi mismo, se reporta que la enfermedad puede atacar
las articulaciones de las extremidades, la cintura escapular y la mandibula (Knaggs, 1925).
Como posibles causas de la espondilitis osificante ligamentosa, hay evidencia abundante que
apunta a un origen toxico, se considera que las toxinas que influyen en la aparicién de la
afeccion son derivadas de algin foco infeccioso que en algunos casos puede ser de naturaleza

séptica, y con frecuencia se asocia a la gonorrea (Knaggs, 1925).

En 1942, el reumatélogo Oppenheimer, amplia la descripcion de la osificacién y la
calcificacion vertebral. A partir del estudio de 282 pacientes con calcificacion u osificacion de
ligamentos vertebrales, encontré cambios en el ligamento de 18 de estos pacientes mayores de
55 afios, con ausencia de lesiones en los cuerpos vertebrales, los discos intervertebrales y las
articulaciones apofisarias, siendo tal calcificacion mas continua en la region torécica,
incompleta en la region lumbar y casi ausente en el area cervical (Oppenheimer, 1942).
Adicionalmente, declaro que la osificacion de los ligamentos vertebrales no era una entidad
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clinica ni patoldgica sino una reaccion secundaria a una entidad patoldgica desconocida en
particular, lo que significa que su presencia suele coexistir con una lesion de hueso vertebral o

de las articulaciones (Oppenheimer, 1942).

Para el afio 1950, Forestier y Rotes-Querol describen y diferencian por primera vez la
enfermedad que denominan hiperostosis anquilosante senil de la columna vertebral, de la
espondilo-artrosis y la espondilitis anquilosante (AS, por sus siglas en inglés) -enfermedades
6seas que también pueden generar osificaciones en la columna vertebral- (Orden, 2017; Ozga,
2009). Sus hallazgos se dieron a partir del estudio clinico y radioldgico clasico de nueve casos

de hombres mayores de 50 afios, combinado con hallazgos de necropsia en dos muestras.

A partir de sus descubrimientos, Forestier y Rotes-Querol establecieron algunas de las
caracteristicas clinicas, patoldgicas y radioldgicas de la enfermedad, aunque localizaron las
alteraciones 6seas que esta genera Unicamente en la columna vertebral, donde se encontr6 que
en la region dorsal o toracica se daba un crecimiento continuo o fluido, pero irregular, a lo
largo de la cara anterior de las vértebras y de los discos de la columna (respetandose el
espacio intervertebral), frecuentemente de la vértebra torécica 4 (T4) hacia abajo (Forestier y
Rotes-Querol, 1950). En la region cervical, hubo dos casos en los que se observaron grandes
crecimientos 6seos en el aspecto anterior de los cuerpos vertebrales, tales formaciones dseas
tenian como caracteristicas la discontinuidad y la separacion entre unas y otras, por espacios
libres a nivel de los discos intervertebrales (Forestier y Rotes-Querol, 1950). Del mismo
modo, en la region lumbar, se encontraron crecimientos 6seos cominmente discontinuos, bajo

una forma denominada “llama de vela” (Forestier y Rotes-Querol, 1950).
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Anexo al analisis de los huesos de la columna vertebral, los investigadores analizaron
también huesos extraespinales como la pelvis, las manos y las extremidades, sin embargo,
reportaron no haber hallado alteraciones patoldgicas significativas. De interés también, en este
trabajo los autores sefialan algunas condiciones para diferenciar la hiperostosis anquilosante
(AH) de la espondilitis anquilosante (AS), entre ellas estan: 1) La edad, que para el caso de la
AH aparece en la vejez y en la AS en la juventud o la mediana edad; 2) La conservacion (en
AH) o no conservacion (en AS) del espacio intervertebral y, 3) La presencia (en AS) o

ausencia (en AH) de la fusion sacroiliaca (Forestier y Rotes-Querol, 1950, p. 325).

Més tarde, Julkunen; Heinonen y Pydrala (1971) y Julkunen; Heinonen; Knekt y
Maatela (1975), tras realizar estudios con un total en ambos afios (1971 y 1975) de 21.851
personas pertenecientes a poblaciones finlandesas, refieren que la hiperostosis de la columna
vertebral es una forma especial de espondilosis osteoartritica, y resaltan que entre las
caracteristicas de la enfermedad estan que se presenta mas comunmente en hombres que en
mujeres y que las personas mas jovenes con este trastorno tenian unos 40 afios, por lo que se
considera una manifestacion de la senectud (Julkunen et al., 1975). En estos estudios las
manifestaciones déseas de la afeccion se centraron en aquellas localizadas en la columna
vertebral, en donde se busco la presencia de un puente 6seo prominente y completo que
conectara dos vertebras en dos o mas sitios diferentes para evaluar la presencia de DISH.

Mientras tanto, las manifestaciones extraespinales no se tuvieron en consideracion.

Asi mismo, mediante estudios de caso-control, estos autores analizaron la relaciéon

existente entre la tolerancia a la glucosa y la obesidad con la aparicion de la espondilosis
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hiperostética, hallando que la hiperglucemia y sobre todo, la obesidad estaban asociadas con

el desarrollo de la enfermedad (Julkunen et al., 1971).

En 1975, Resnick, Shaul y Robins, llevaron a cabo un estudio clinico con 21 pacientes
mayores de 49 afos, haciendo evidente al igual que Julkunen et al. (1971), que existe un
vinculo entre la enfermedad, la obesidad y la presencia de diabetes mellitus (en adelante DM).
Con este estudio, el padecimiento adquiere el nombre méas comunmente utilizado en la
actualidad: Diffuse idiopathic skeletal hiperostosis —DISH- (Hiperostosis Esquelética
Idiopatica difusa) !; se extiende la localizacién de las manifestaciones de la patologia, ademas
de la region espinal (columna vertebral), a regiones extraespinales, donde tales
manifestaciones eran en forma de espolones dseos y los huesos afectados fueron: los
calcéneos, las roétulas, las porciones distales de tibias y peronés; la region del olécranon en los
cubitos, los hombros, las falanges, metatarsos y metacarpos de pies y manos respectivamente,
en algunos casos en el craneo y en la pelvis, siendo este Gltimo el sitio mas cominmente
afectado (alteraciones presentes en los 21 pacientes analizados) por la osificacion de los
ligamentos unidos a la cresta iliaca, la tuberosidad isquiatica y los trocanteres, mostrando
alteraciones simétricas que incluyen excrecencias irregulares y osteofitos para-articulares
amplios y bien definidos en sitios como las margenes acetabulares, las articulaciones sacro-
iliacas y la sinfisis del pubis (Resnick et al., 1975). A partir de las alteraciones observadas en

las piezas Oseas extraespinales de ambos lados, estas se clasificaron con las siguientes

! A saber, la DISH ha sido también conocida como: enfermedad de Forestier; hiperostosis anquilosante;
hiperostosis moniliforme; hiperostosis de la columna vertebral; espondilosis hiperostética (Ott, 1953);
hiperostosis anquilosante de Forestier y Rotes-Querol (Arriaza, Merbs y Rothschild, 1993); calcificacion
ligamentosa vertebral fisiolégica; hiperostosis entesopatica difusa; fisificacion vertebral fisiologica de la
calcificacion; osificacion yuxtaarticular generalizada de los ligamentos vertebrales (Sutro et al., 1956) y
osteofitosis vertebral (Westerveld, 2011; Resnick et al., 1978).

20



categorias: a) sin anomalias; b) con anomalias leves a moderadas, y ¢) con anomalias

moderadas a graves (Resnick et al., 1975).

Para el afio 1976, Resnick y Niwayama, divulgan un estudio en el que trabajaron con
un total de 100 pacientes (96 hombres y cuatro mujeres), con una edad promedio de 68 afos,
de los cuales cuatro tenian diabetes (Resnick y Niwayama, 1976). Una de las principales
caracteristicas patologicas observadas fue la osificacion en el ligamento longitudinal anterior
de los cuerpos vertebrales, siendo la porcion toracica la mas constantemente afectada por la
enfermedad y donde se observd anquilosis 6sea (de las 100 radiografias disponibles de esta
region vertebral, el 97% mostré anormalidades), seguida por la region lumbar (donde 87 de
las 94 (93%) radiografias disponibles fueron anormales) y menos frecuentemente afectada
estuvo la region cervical (donde se hallaron anormalidades en 53 de 68 pacientes analizados
(78%) —més frecuentemente en las vértebras C6 (52 pacientes) y C5 (51 pacientes) y

relativamente infrecuente en las vértebras C1 y C2-) (Resnick y Niwayama, 1976).

A partir de los hallazgos encontrados en este estudio y en el anterior (el de 1975),
establecieron los siguientes tres criterios de diagndstico de la enfermedad que ademas, fueron
los primeros criterios instituidos para asociar las manifestaciones sefialadas en la columna

vertebral con la DISH, tales criterios son:

(a) Presencia de calcificacion y osificacion "fluida™ a lo largo de los aspectos
antero-laterales de al menos cuatro cuerpos vertebrales contiguos con o sin excrecencias
puntiagudas localizadas asociadas en las uniones del disco vertebral intermedio; (b)
Conservacion relativa de la altura del disco en las areas afectadas y la ausencia de

cambios radiologicos extensos de la enfermedad discal "degenerativa®, incluidos los
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fenémenos de vacio® y la esclerosis® marginal del cuerpo vertebral y (c) Ausencia de
anquilosis 6sea de la articulacion apofisaria y erosion de la articulacion sacroiliaca,

esclerosis o fusion 6sea (Resnick y Niwayama, 1976, p. 559).

Aunque en el afio 1975, Resnick et al., habian sefialado las regiones extraespinales
afectadas por la enfermedad, estas no fueron incluidas en los criterios de diagnostico. Sobre el
criterio (c), Resnick et al., refirieron afios después que las anomalias de la articulacién sacro-
iliaca pueden ocurrir también en la DISH, incluyendo entesofitos y osteoartritis coexistente,

particularmente en pacientes mayores (Resnick et al., 1978).

Cada uno de los criterios referidos fue propuesto como una manera de diferenciar la
DISH de otras patologias que pueden generar manifestaciones dseas en la columna vertebral.
De manera puntual, el criterio (a) permite distinguir la DISH de la enfermedad conocida como

espondilosis deformante*: el criterio (b) se introdujo con el fin de diferenciar la DISH de la

? Este signo se refiere a la presencia de gas dentro del hueso (fundamentalmente nitrégeno) originado en
tejidos adyacentes (Martin, Aparicio, Hernadndez y Narvaez, 2012, p. 375).

® Endurecimiento patoldgico de un 6rgano o tejido. Definicion tomada de: Diccionario médico-
biolégico, histérico 'y etimolégico, de la Universidad de Salamanca. Disponible en:
https://dicciomed.usal.es/palabra/esclerosis.

* Enfermedad que consiste en un cambio degenerativo del "anillo fibroso" del disco intervertebral con
formacion de osteofitos en la margen anterior del cuerpo vertebral. La formacion de los osteofitos se debe a
desgarros de las fibras de Sharpey (haces de fibras de colageno conectadas muy fuertemente al periostio del
hueso) con la interrupcion de la conexion normal entre el disco y el cuerpo vertebral. El principal signo de rayos
X de la espondilosis deformante es un osteofito espinal, con preservacion del espacio discal (Chhem, Saab y
Bohay, 2008).
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(osteo) condrosis intervertebral® y el criterio (c) sirve para distinguir la DISH de la

espondilitis anquilosante (AS)° (Resnick et al., 1978, p. 155).

En el mismo afio de 1976, Utsinger, Resnick y Shapiro exponen un trabajo en el que,
por medio de radiografias y una evaluacion de laboratorio, analizaron a 30 pacientes (25
hombres y cinco mujeres, con una edad promedio de 67 afios), los cuales ademéas de mostrar
las alteraciones propias de la DISH, presentaban patologias como la obesidad, hipertension,
varices e hipertrofia prostatica (Utsinger et al., 1976). Entre estos pacientes, 23 presentaron
como principal malestar musculo-esquelético, la rigidez espinal (observando en todos,
hiperostosis en las vértebras toracicas y en 21 de ellos, afectacion de toda la columna
vertebral particularmente en la cara anterior y lateral derecha). En esta publicacion, los
autores expusieron que cinco pacientes presentaron disfagia o dificultad para tragar, lo que los
Ilevo a solicitar asistencia médica, el hallazgo comun en estas personas fue una considerable

osteofitosis cervical (Utsinger et al., 1976).

Asi mismo, once pacientes, manifestaron sentir dolor en los huesos (talén y codo) y las
articulaciones periféricas, donde con radiografias se observd formacion de hueso nuevo

irregular o "bigotes" (en la pelvis) y espolones 6seos en hombros, rétulas, olécranon y

> Cambios degenerativos relacionados a la enfermedad del ndcleo pulposo, que corresponden con
frecuencia a un hallazgo asintomatico. En esta se generan deshidratacion, fisuras, roturas parciales y disminucion
de altura del disco. En algin momento del proceso hay compromiso de la plataforma vertebral con reaccién
subsecuente del hueso y de la médula (Durén, 2003).

® Enfermedad inflamatoria crénica asociada al antigeno leucocitario humano B*27 (HLA-B27), cuya
etiologia es desconocida. Su prevalencia es mayor en pacientes jovenes, fundamentalmente hombres y afecta las
articulaciones sacro iliacas y el esqueleto axial, generando rigidez e inmovilidad en los afectados; igualmente,
aungue de modo menos comun, esta enfermedad puede generar compromiso articular periférico (Solis, Morejon
y de Armas Hernandez, 2014).
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calcdneos -cada paciente tenia al menos una manifestacion extraespinal- (Utsinger et al.,
1976). Sobre estas manifestaciones extraespinales, se refiere que son notablemente
caracteristicas de la DISH, por lo que cuando estdn presentes radiograficamente pueden
sugerir un diagnéstico de la enfermedad aun y cuando no se tengan radiografias de la columna

vertebral (Utsinger et al., 1976).

Posteriormente, al notar que los criterios de diagndstico establecidos por Resnick y
Niwayama en 1976 no tenian en cuenta las manifestaciones extraespinales, Utsinger en el afio

1985, present6 una nueva serie de criterios incluyéndolas, estos criterios fueron:

1. Osificacion continta a lo largo del aspecto antero-lateral de al menos cuatro
cuerpos vertebrales contiguos, principalmente en la columna toraco-lumbar; 2.
Osificacion continda a lo largo del aspecto antero-lateral de al menos dos cuerpos
vertebrales contiguos y, 3. Entesopatia’ simétrica y periférica que involucra el talén
posterior, la rétula superior o el olécranon, con el hueso nuevo entésico que tiene un

margen cortical bien definido (Utsinger, 1985, p. 328).
A partir de estos criterios la DISH se categoriza como:

A. Definitiva: si se cumple el numeral 1; B. Probable: si se cumplen los
numerales 2, 3y, C. Posible: si se presentan: (i) 2 y 3; (ii) 2 o (iii) 3 (especialmente si
aparecen espolones en calcaneos junto con espolones en olécranon o rotula). A proposito,

las condiciones que excluyen un diagnostico de la DISH son, que se evidencie una altura

" Son alteracion en la estructura de las entesis o sitios donde un tendén, ligamento, cépsula articular o fascia
muscular se une al hueso prestando anclaje a los tejidos blandos (Barrancos et al., 2018, p.10).
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anormal del espacio discal en las areas involucradas y que haya anquilosis de la

articulacion apofisaria (AP) (Utsinger, 1985, pp. 328-329).

Complementariamente, en este articulo Utsinger, anota con respecto a las lesiones
Oseas que genera la DISH que, en la columna vertebral, es en las vértebras toracicas
donde més comunmente se localizan las anormalidades radiograficas, principalmente
entre las vértebras T7 y la T11, donde se puede observar una amplia banda de osificacion
con protuberancias que recorre la cara antero-lateral (comunmente del lado derecho) de
cada cuerpo vertebral con continuacion a través del espacio intervertebral (Utsinger,

1985).

Asi mismo, sobre la columna lumbar se expone que las irregularidades en esta
region son casi tan comunes como en la region toracica, sobre todo en las lumbares
superiores (entre L1 y L3), mientras que la columna cervical aunque no se ve tan
frecuentemente afectada como la columna toracica y lumbar, puede mostrar cambios
radiograficos marcados especialmente en el nivel de las cervicales bajas (C4-C7)

(Utsinger, 1985).

A proposito de los hallazgos en la columna vertebral, el autor basado en analisis
histopatolégicos, clasifica las anomalias espinales en tres clases o tipos, que son: Tipo I:
cuando hay formacion de osteofitos en el borde de los discos intervertebrales en al menos
dos cuerpos vertebrales adyacentes; tipo Il: cuando el hueso forma una banda continua
con el cuerpo vertebral adyacente, pero no se observa calcificacion del anillo fibroso vy,
tipo I11: cuando se observa una osificacion extendida del LLA (o ALL), con cuatro o

mas vértebras fusionadas consecutivamente (Utsinger, 1985).
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Con referencia a las articulaciones apendiculares o sitios extraespinales, el autor
apunta que en la DISH se pueden presentar problemas dseos en talones, codos, rodillas,
hombros y caderas (Utsinger, 1985). Asi mismo, se refiere que con la enfermedad es comln
encontrar presencia de osteofitos para-articulares de la cara inferior de la articulacion
sacroiliaca y, que la hiperostosis de la costilla en las articulaciones costo-vertebrales es rara

(Utsinger, 1985).

Asociado al sexo de mayor prevalencia en los afectados por la patologia, Utsinger,
revela que la DISH afecta méas a los hombres (71.5% de los 200 pacientes analizados que
exhibieron DISH) que a las mujeres; el promedio de edad de los afectados fue de 63 afios y la
etnia que mayormente se vio impactada fue la de los “blancos” (con el 57%, seguido por un

41% de negros) (Utsinger, 1985).

En 1989, Schlapbach et al., presentan un estudio controlado asociado al dolor de
espalda en una poblacion caucasica europea, de la cual se utilizaron las radiografias de tdrax
laterales en un total de 314 casos (106 probabilidades positivas de DISH espinal, 178
controles negativos de DISH espinal y 30 excluidos por tumores malignos con dolor
esquelético), con el fin de evaluar la asociacién entre DISH radiogréafico de la columna
vertebral y el dolor de espalda, entre los hallazgos se reporta que no hubo evidencia de
diferencias estadistica ni clinicamente significativas con respecto al dolor de espalda y la
presencia de DISH entre ambos grupos. De igual modo, siguiendo con la tematica (dolores
causados por la DISH), en la década de los 90, Beyeler et al., (1990; 1992; 1995), llevaron a
cabo estudios controlados con el fin de corroborar la relacion entre el dolor en los hombros
(en 1990 y 1995) y en los codos (en 1992) y las alteraciones 0seas espinales y extraespinales.
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Estos fueron los primeros estudios controlados hechos sobre la hiperostosis (como una
afeccion radiologica usual) que produce la DISH en las zonas referidas y donde los afectados

por la enfermedad suelen quejarse de dolor.

En los estudios de Beyeler et al. (1990 y 1992), para la clasificacion de la hiperostosis

en codos y hombros, se propone el siguiente sistema gradual:

Grado 0: ninguna o solo una identificacion adjunta de menos de 2 mm; Grado I:
dos 0 més osificaciones menores de 2 mm o una osificacion de entre 2-3 mm; Grado II:
dos 0 més osificaciones de 2 mm o una osificacion de mas de 3 mm vy, Grado Ill: dos o
mas osificaciones mayores de 3 mm (Beyeler et al., 1990, p. 350; Beyeler et al., 1992, p.

320).

En el afio 2001, Rogers y Waldron, publicaron un articulo en el que reportan el
hallazgo de la DISH en restos 6seos humanos recuperados de sitios monasticos (Rogers y
Waldron, 2001). En total se analizaron 771 individuos de dos sitios: la catedral de Wells (337
individuos) y de un sitio en Royal Mint, al noreste de la Torre de Londres, Inglaterra (434

individuos).

Estos autores plantean tres nuevos criterios que difieren de los anteriormente
mencionados en aspectos como, el nimero minimo de vertebras y la region vertebral de las
porciones afectadas. Estos nuevos criterios se plantean como una propuesta para estandarizar
los criterios usados por investigadores del tema para diagnosticar la enfermedad. Estos

criterios son:
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(i) Hiperostosis de la columna vertebral, que afecta al menos a tres vértebras, con
0 sin anquilosis.

(if) Cambios confinados en el lado derecho de las vértebras toracicas (excepto en
el caso raro de situs inversus, cuando los cambios se limitaran al lado izquierdo).

(iii) Evidencia de calcificacion u osificacion extraespinal en ligamentos y / o

entesis® extraespinales (Rogers y Waldron, 2001, pp. 362-363).

Sobre tales criterios, Rogers y Waldron agregan que los tres deben cumplirse para
diagnosticar la DISH y que otros criterios “menores” como 0 son la preservacion de los
espacios del disco intervertebral y la falta de participacion de las articulaciones facetarias (en
ausencia de otra enfermedad), pueden servir para confirmar la enfermedad, mas no para

diagnosticarla (Rogers y Waldron, 2001).

Adicional a los criterios referidos, los autores exponen que “morfolédgica, radiologica y
epidemiologicamente, DISH es similar en esqueletos tanto arqueoldgicos como modernos”
(Rogers y Waldron, 2001) y en este articulo apuntan que la DISH puede estar asociada a
condiciones patoldgicas como la gota, la enfermedad de Paget, el mieloma madltiple, la
acromegalia, la obesidad y la DM tipo II. Asi mismo, relacionan la DISH con la vida
monaéstica (lo que se explica como una posible consecuencia de las actividades diarias dentro
del monasterio y como un argumento mas fuerte aun, por la dieta de los monjes) y al estatus

social alto. Sin embargo, con respecto a estas dos ultimas condiciones apuntan que no todos

® Punto en el que un tendén, ligamento o masculo se inserta en el hueso, donde las fibras de colageno se
mineralizan e integran en el tejido 6seo. Definicién tomada del Diccionario médico-biolégico, historico y
etimoldgico de la Universidad de Salamanca. Disponible en: https://dicciomed.usal.es/palabra/entesis.
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los hallazgos de la enfermedad deben vincularse de manera inmediata a que un individuo

analizado haya sido un monje o que perteneciera a un alto estatus (Rogers y Waldron, 2001).

En el afio 2009, Ozga expone su tesis de maestria en la cual explica el anlisis hecho a
los restos 6seos de 74 individuos (de los cuales 35 presentaban manifestaciones de la
enfermedad), de la coleccion del cementerio de Milwaukee County Institution Grounds
(MCIG) ubicado en Wauwatosa, Wisconsin, entre sus proposiciones se introduce el término
“puzzle piece kissing” para hacer referencia a la “fusion vertebral en la que una vértebra
entesofitica parece encajar con una vértebra entesofitica adyacente, pero no se fusionan”
(Ozga, 2009, p. 124). Adicionalmente, al considerar como inadecuada la clasificacion para la
hiperostosis en codos y hombros dada por Beyeler et al. (1990; 1992), debido a que estos
autores no incluyeron analisis de las radiografias de hombros y codos de ambos lados
(izquierdo y derecho), Ozga propone los siguientes tres grados para clasificar las
manifestaciones extraespinales de DISH: grado 1: un osteofito pequefio (<3 mm); grado 2:
un osteofito mediano (3-5 mm) y, grado 3: un osteofito grande (> 5 mm) (Ozga, 2009, p.

126).

Asi mismo, el tesista presenta algunas modificaciones para los criterios de diagnostico
de la DISH previamente establecidos por Resnick y Niwayama (1976) y Utsinger (1985) a

quienes toma como referentes, quedando establecidos de la siguiente manera:

1. El puente osteofitico 0 “puzzle piece kissing” 0 tres cuerpos vertebrales
contiguos, a lo largo del ligamento antero-lateral derecho de la columna vertebral,
2. Se mantuvo el espacio intervertebral, lo que significa que el anillo fibroso vy el

nacleo pulposo no fueron osificados; 3. Ausencia de fusion sacroiliaca, erosion
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6sea general, osificacion del ligamento longitudinal posterior y esclerosis y, 4. La
presencia de cualquier nimero de manifestaciones extraespinales (en cualquier
grado de gravedad), pero méas particularmente: el cubito proximal (olécranon), la
rotula anterior, el calcdneo posterior, la cresta iliaca y la tuberosidad tibial (2009,

pp. 95-96).

A partir de estos criterios se plantean como etapas de la enfermedad:

DISH completo: cuando hay presencia de un puente osteofitico o el patrdn
“puzzle piece kissing” 0 tres vértebras contiguas a lo largo del ligamento longitudinal
antero-lateral y la presencia de dos o mas manifestaciones extraespinales de cualquier
grado; similar a DISH: cuando se tiene un puente osteofitico de dos vértebras con
vértebras con el patron de “puzzle piece kissing” 0 Vértebras osteofiticas extensas
adyacentes al puente, junto con la presencia de dos 0 mas manifestaciones extraespinales
y, DISH potencial: al haber presencia de vértebras osteofiticas extensas (pero sin fusion
0 “puzzle piece kissing”) y una 0 mas manifestaciones extraespinales. (Ozga, 2009, p.

96).

Entre las manifestaciones 0seas reportadas por el autor, se encontré para la region
espinal, fusion o entesofitos mas frecuentemente en la columna toracica (100% de los
individuos analizados con DISH definitiva), seguido de la region lumbar (33,3%) y por
altimo, de la columna cervical (8,3%). Para la region extraespinal, en los casos de DISH
definitiva (12 individuos) se hallo presencia de al menos tres osificaciones extraespinales en

11 de los analizados, siendo el hueso mas afectado el calcaneo, seguido por el olécranon (los
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huesos examinados por el autor fueron: el olécranon, los coxales (cresta iliaca), las rétulas, las

tibias y los calcéneos, los mismos que se analizan en esta investigacion).

Complementariamente, en febrero del presente afio (2019), Kuperus et al., realizaron
una investigacion en la que propusieron y validaron una serie de criterios para diagnosticar la
fase temprana de DISH mediante el uso de datos de tomografia computarizada (TC) de dos
cohortes retrospectivas a gran escala, cada una con un seguimiento de cinco afos, este estudio
se realiza por considerar que los criterios de Resnick y Niwayama reflejan una enfermedad en

etapa terminal.

Para la primera cohorte se evaluaron los datos de TC del inicio y seguimiento en 1367
pacientes, en los cuales se definio la ausencia de DISH, la DISH en la etapa temprana y la
DISH definitiva (establecida de acuerdo con el primer criterio de Resnick y Niwayama,
1976), teniendo como soporte el intervalo de desarrollo de puentes Gseos consecutivos
completos o incompletos, y en la cohorte |1, se trabajé con un grupo independiente de 2267
participantes, por medio de los cuales se validaron los criterios de DISH estipulados con la

primera cohorte.

A partir de los hallazgos se establecié un sistema de puntuacion de 0 a 3, en el que

cada segmento de la columna vertebral se calificd de la siguiente manera:

Puntuacion 0: indica cuerpos vertebrales normales sin formacion de hueso
nuevo; puntuacién 1: formacion de hueso nuevo anterior, conectado o desconectado con
el cuerpo vertebral por encima o por debajo (por ejemplo, calcificaciones nodulares de

tejidos blandos), sin un puente 6seo sélido (osteofitos con una distancia de > 2 mm entre
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dos estructuras 6seas) o0 una conexién entre dos cuerpos vertebrales adyacentes sin hueso
formado abundantemente; puntuacion 2: puente casi completo por la formacion anterior
de hueso nuevo con menos de 2 mm de distancia entre las estructuras dseas o una
conexion completa del hueso en un maximo de dos secciones de TC sagital o coronal, y
puntuacion 3: puente completo entre los cuerpos vertebrales por encima y por debajo del
disco con abundante formacion de hueso nuevo en mas de dos secciones de TC sagital o

coronal (Kuperus et al., 2019, p. 421).

Los limitantes que tuvo este estudio fueron que solo se trabajo con TC de la columna
toracica, los criterios no estan validados para su uso en radiografias, se examinaron

Unicamente pacientes hombres y no se tuvieron en cuenta las manifestaciones extraespinales.

Con base en lo expuesto, es preciso sefialar que a la fecha no se tiene un consenso o
estandarizacién unificada con respecto a la definicion exacta de la enfermedad, la(s) causa(s)
puntual(es) que la generan ni cuéles son los criterios mas apropiados para diagnosticarla. Con
referencia a los criterios, en este recorrido hecho sobre el tema, se evidencia que ha sido
frecuente el interés de diversos autores por proponer nuevos criterios a los establecidos en un
inicio por Resnick y Niwayama (1976) y aquellos planteados por Utsinger (1985) para incluir
las manifestaciones extraespinales. Sin embargo, se puede referir que los criterios propuestos
por Resnick y Niwayama (1976), son los mas universalmente aceptados y utilizados en la

literatura clinica (Utsinger, 1985; Westerveld, 2011).
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Estudios sobre la presencia de DISH en poblaciones modernas

Varios estudios han centrado su atencion en examinar la presencia de la DISH en
diferentes poblaciones alrededor del mundo, lo que ha permitido comprender y encontrar
caracteristicas en comudn en quienes se han visto afectados por la enfermedad en uno u otro

lado del globo terragueo. Entre estos trabajos se encuentran:

Un trabajo publicado en 1990 por Cassim, Mody y Rubin, quienes analizan 1000
radiografias de térax laterales consecutivas de pacientes mayores de 40 afios de un hospital
sudafricano (el Hospital King Edward V111 en Durban), hallando la presencia de DISH en esta
poblacion africana en la que nunca antes se habia estudiado la prevalencia de la enfermedad

(Cassim et al., 1990).

Al no prestarle atencion a las manifestaciones extraespinales que genera la DISH, fue
conveniente que los autores utilizaran los criterios de diagnostico de Resnick y Niwayama
(1976), con estos, Cassim et al., encontraron que la enfermedad estaba presente en el 3,9% de
la poblacion, empezando a ser prevalente en los individuos mayores de 50 afios (2,6%) y
mucho mas, en los mayores de 70 afios (13,6 %) y adicionalmente se hallé que 11 (52,4%) de

los 21 pacientes que tenian DISH eran diabéticos (Cassim et al., 1990).

Para 1997, Weinfeld, Olson, Maki y Griffiths, presentan los hallazgos de un analisis de
las radiografias de tdrax posterior y lateral de 1363 pacientes del Hospital de la Universidad
de Minnesota y 1001 pacientes atendidos en el Centro Médico del Condado de Hennepin, dos
grandes poblaciones hospitalarias metropolitanas del Medio Oeste de Estados Unidos. A

partir del analisis de estos rayos X (en adelante Rx) y aplicando como criterios de diagndstico,
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la presencia de sindesmofitos (u osificaciones) fluidos que implican tres 0 més niveles de
discos intervertebrales con puentes anteriores o laterales y el criterio estricto de Resnick y
Niwayama (1976) (cuatro niveles de disco afectados por la enfermedad), los investigadores
encontraron al igual que Cassim et al., (1990) con la poblacién africana estudiada, que la
prevalencia de DISH en estas poblaciones anglosajonas aumentaba progresivamente conforme
iba incrementandose la edad, de tal forma, llegaba a alcanzar el 38% en hombres entre 71 y 80
afios y el 26% en mujeres entre 81 y 90 afios (Weinfeld et al., 1997). Con respecto al sexo de
prevalencia, se encontr6 que la proporcion de pacientes hombres y mujeres fue de

aproximadamente 3 a 1.

En relacidn a la asociacion de la enfermedad con la filiacion poblacional, se encontro
que la DISH era més comun en la poblacion blanca en comparacion con la poblacién negra y
que tenia una baja incidencia en las poblaciones nativas americanas y asiaticas, lo que para los
autores sugiere que existe un factor racial y genético involucrado en la predisposicion a la
patologia (Weinfeld et al., 1997). Sin embargo, estos investigadores proponen realizar
estudios poblacionales adicionales para confirmar tal hipdtesis pues las poblaciones étnicas
analizadas en el estudio fueron pequefias. Es preciso resaltar que en esta investigacion se
tuvieron 129 pacientes con diagnostico clinico de osteoporosis, pero en estos se descubrié una

prevalencia muy baja de DISH (Weinfeld et al., 1997).

En el afio 2002, Kiss, O'Neill, Mituszova, Szilagyi y Poor, publican un estudio sobre la
prevalencia de la enfermedad en dos poblaciones de Budapest y Hungria, a partir del analisis
de las radiografias toracicas y lumbares laterales de 635 personas. Las radiografias se tomaron
de acuerdo con el protocolo estandarizado y se clasificd la DISH utilizando los criterios de
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Resnick y Niwayama (1976) modificados. A saber, entre estas modificaciones se considero
que la calcificacion del ligamento era positiva en caso de que sobrepasara continuamente tres
0 mas espacios intervertebrales segun lo definido en los criterios originales (Resnick 3), y
también se consider6 la calcificacion del ligamento que sobrepasa continuamente dos 0 méas

espacios intervertebrales (Resnick 2) (Kiss et al., 2002).

Como resultados del analisis, se encontré que la edad promedio de los participantes
con la enfermedad fue de 64,4 + 14,2 afios y que la prevalencia de la enfermedad fue mayor
en hombres en comparacion con las mujeres (en la poblacién de Budapest, fueron 24,8%
hombres y 11,9% mujeres y en la poblacién hungara, 24,1% fueron hombres y 11,1%
mujeres). Aun asi, en el estudio se anota una vez mas, que es preciso tener en cuenta que tanto
la frecuencia como la gravedad de la enfermedad aumentan con la edad en ambos sexos (Kiss
et al., 2002). En esta investigacion se resalta la necesidad de realizar estudios representativos

de la poblacién para determinar la prevalencia de DISH en diferentes regiones del mundo.

Bajo un enfoque mas bioarqueoldgico, en 2003 Jankauskas, presenta una investigacion
en la que buscaba conocer la incidencia de la DISH en una muestra esquelética de 458
individuos adultos procedentes de una poblacion lituana de las edades de Hierro, Medieval y
Moderna Temprana, y la correlacion que tenia la enfermedad con el estatus social de los
afectados, estando dividida la muestra total en 77 individuos con alto estatus social (16,8%);
198 con estatus social medio (43,2%); 160 con estatus social bajo (34,9%), y 23 con estatus

social indeterminado (5,0%).

Como criterio de diagnostico de la enfermedad, se tuvo en cuenta que hubiera

osificacion en el lado derecho de la porcion anterior del ligamento espinal longitudinal o de
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ligamentos extraespinales (entesis), y para definir el estatus social se prestd atencién al
inventario de pertenencias que acompafiaban los restos 6seos (principalmente para la Edad de
Hierro) o a la ubicacion del entierro (dentro de una iglesia o en los cementerios urbanos o

rurales).

Entre los resultados presentados se sefiala que, la incidencia de la enfermedad fue
mayor en el grupo de edad de los individuos con 50 afios (30,23%) y con respecto al estatus
social, se descubrio que solo los hombres de alto estatus social tuvieron una prevalencia
significativamente mayor de DISH. Como posibles explicaciones de la asociacion entre el
estatus social y la prevalencia de la enfermedad se encuentran los patrones nutricionales que
tenian los afectados (Jankauskas, 2003). Sobre la correlacion entre el alto estatus social y la
DISH, el autor apunta que no se debe simplificar y abusar de este vinculo porque la presencia

de la enfermedad no siempre es indicativa de un alto estatus social (Jankauskas, 2003).

En el aflo 2004, Kim et al., examinaron las radiografias laterales de térax de 3.595
personas (1616 hombres y 1979 mujeres) mayores de 50 afios que residian en dos ciudades
coreanas (Seoul and Daegu), esto con el fin de determinar la prevalencia de DISH. Entre los
resultados del analisis se encontré que 104 individuos presentaban las manifestaciones de la
DISH, los cuales fueron diagnosticados con base en los criterios de Resnick y Niwayama
(1976) (cuatro vértebras osificadas continuas) y 146 (4,1%) se diagnosticaron a partir de los
criterios de Julkunen (tres vértebras osificadas continuas) (Kim et al., 2004). Segun los
autores utilizando los criterios de Resnick y Niwayama (1976), los hombres tenian siete veces
mas probabilidades de ser diagnosticados con DISH que las mujeres (Kim et al., 2004). Asi
mismo, se concluye que la prevalencia de la DISH en coreanos es mas baja que en los
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caucasicos, por lo que como lo sugiere Weinfeld et al. (1997), estos autores concuerdan en

que es posible que haya influencia de factores étnicos (Kim et al., 2004).

En el afio 2006, Oxenham, Matsumura y Nishimoto, presentan sus hallazgos tras el
examen de 53 muestras de material esquelético que datan de la prehistoria japonesa (14
muestras de la cultura Jomon y 39 muestras de la Okhotsk), encontrados en el noroeste de
Hokkaido, Japdn. De estas, se hallé que solo dos individuos de la cultura Jomon (uno con
diagndstico definitivo y otro con diagnostico probable) exhibian lesiones consistentes con
DISH, ambos individuos fueron hombres adultos (mayores de 40 afios), los cuales se
considera que estaban genéticamente relacionados. Mientras que, de la cultura Okhotsk, todos
estaban libres de la condicion (Oxenham et al., 2006). El propoésito del estudio ademas de
informar sobre los hallazgos en estos dos casos probables, fue explorar la etiologia de la

enfermedad (Oxenham et al., 2006).

Para lograr los objetivos sefialados, en el andlisis de los restos 6seos, todos los
elementos vertebrales fueron examinados macroscopicamente y cuando se tuvo sospecha de
DISH, las vértebras se sometieron a analisis de Rx, se describieron y complementariamente,
se evaluaron los huesos extraespinales encontrandose alteraciones en forma de entesofitos en
huesos como los humeros, cubitos, costillas, coxales, fémures, rotulas, tibias y calcaneos. El
diagnostico de DISH fue probable, dada la extensa osificacion entésica apendicular (o

extraespinal) ademas, de la participacion de dos vértebras contiguas (Oxenham et al., 2006).

Sobre la etiologia, Oxenham et al., sefialan que ademas del aparente factor genético

que influye en el desarrollo de la enfermedad, esta tambien puede presentarse por razones
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como una ingesta excesiva de retinol, el sindrome metabdlico (donde se incluye la DM) vy tal

vez por un aumento del trabajo fisico (Oxenham et al., 2006).

En el afio 2008, Westerveld, Quarles van Ufford, Verlaan y Oner, presentan los
hallazgos de una investigacion sobre la prevalencia de la DISH en una poblacién ambulatoria
de los Paises Bajos, resaltando que debido a la asociaciéon que tiene la DISH con las que
parecen ser patologias endémicas en las sociedades modernas como lo son la obesidad y la
DM tipo Il, es posible que esta afeccion sea mucho més frecuente en las décadas futuras

(Westerveld, 2008).

En este estudio Westerveld et al., revisaron las radiografias de térax de 501 pacientes
(mayores de 50 afios), estableciendo la enfermedad segun los criterios de Resnick y
Niwayama (1976). En esta poblacién europea occidental, se encontr6 que la prevalencia
general de la enfermedad fue de 17 %, la mas alta en comparacién con estudios previos. Una
vez mas, al igual que en otros estudios, se observd que la prevalencia de la DISH tiene un
aumento significativo con la edad y que es mas probable que se pronostique en hombres

(22,7%) que en mujeres (12,1%).

En el afio 2012, Perlaza presenta un reporte de caso de la enfermedad en un individuo
adulto (mayor de 30 afios) perteneciente a la coleccidon de esqueletos del Departamento de
Morfologia de la Universidad del Valle, Cali, Colombia. En este caso se observo osificacion
del ligamento longitudinal anterior (mas marcado hacia el lado derecho) de las vértebras
cervicales C5, C6 y C7, en las cuales se preservaron los espacios intervertebrales. A partir de
estos hallazgos, el autor sefiala que el grado de funcionalidad en las actividades de la vida

diaria de esta persona se vieron claramente afectadas debido a la disminucion severa del rango
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de movimiento por la anquilosis de la columna cervical generada por la DISH (Perlaza,

2012).

Para el 2013, Hlavenkova et al., divulgan un estudio en el que se presentan los casos
de dos hombres de clase media, con edades entre 60—70 afios y 45-55 afios, que fueron
encontrados en la necrépolis de la Edad Romana tardia en Pécs, Hungria (siglo 1V d. C), los
cuales mostraron manifestaciones de la enfermedad a nivel espinal (osificacion del lado
derecho del ligamento longitudinal anterior que afecta a un minimo de tres vértebras
continuas) y extraespinal (entesopatias en los coxales, fémures, tibias y humeros). El
establecimiento del estatus social de los individuos se complementdé con un anélisis de
elementos traza para reconstruir los habitos alimentarios de la poblacion urbana, tras lo cual
se hall6 que la dieta de estos individuos era predominantemente vegetal, debido a las

concentraciones de estroncio (Sr) y Zinc (Zn).

En el afio 2015, Faccia et al., utilizando un enfoque osteo-biogréfico, exponen el caso
de un forrajero del Holoceno medio de Shamanka Il (Siberia, Rusia), el caso mas antiguo
conocido de DISH en Asia, teniendo como preguntas orientadoras para el analisis de este
individuo: ¢qué predispondria a un forrajero para desarrollar una enfermedad que se asocia
frecuentemente con la obesidad y los trastornos metabdlicos? Y, ¢cuales fueron los efectos

potenciales de la enfermedad en la calidad de vida de este individuo?

Las manifestaciones 0seas asociadas a la DISH encontradas en este individuo, fueron
para la region espinal: osificacion en el lado derecho, siendo las vértebras mas afectadas las
toracicas, puntualmente de T6 a T11 aunque también se hallaron signos de DISH en la

columna lumbar (osificacion lateral y ventral del ligamento longitudinal anterior -LLA-),
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también se evidenciaron alteraciones en forma de excrecencias severas en el lado derecho de
la columna y crecimientos 0seos que se superponen a los de las vértebras adyacentes. En
términos generales el lado izquierdo de las vértebras toracicas afectadas conservaba una
apariencia normal, pero en algunos casos se observo el desarrollo de osteofitos. Por su parte,
en las regiones extraespinales, se hallaron alteraciones con forma de rugosidades y
prominencias, en las entesis de los huesos coxales, fémures, tibias, peroné, rotulas y

olécranon.

Para responder a las preguntas planteadas, los investigadores examinaron evidencias a
nivel fisico, los patrones de actividad, la dieta y el estatus social del individuo (denominado
76.1). Contrario a la asociacion entre DISH y un alto estatus social, encontrada por Rogers y
Waldron (2001), Faccia et al., encontraron que 76.1, pertenecia a un estatus social bajo, que
era probablemente tan activo como otros forrajeros pertenecientes a su grupo cultural, que su
dieta era igual a la de sus coterraneos, pero que su estimacién de masa corporal se

diferenciaba de la de otros individuos enterrados en Shamanka 1.

A partir de dichos descubrimientos, se propone que factores como la variacion
dietética, el estrés fisioldgico, la influencia del estatus social y la genética, pudieron contribuir
al desarrollo del estado patoldgico en este individuo, el cual, basados en la falta de evidencia
de inactividad prolongada o discapacidad, parecia no ver afectada de forma significativa su

calidad de vida (Faccia et al., 2015).

En el mismo afio 2015, se publica una investigacién hecha por Plischuk e Inda, en la
cual se expone la presencia de la DISH en individuos de una coleccion osteologica

contemporanea latinoamericana, se trata de la coleccion osteoldgica Profesor Doctor Romulo
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Lambre, de La Plata, en Buenos Aires, Argentina. De esta coleccion se analizaron 100
individuos adultos (67 hombres y 33 mujeres), teniendo como criterios de diagnostico que
hubiera formacion de bloques 6seos en al menos tres vertebras fusionadas por la osificacion
del ligamento vertebral anterior, sin que estuvieran comprometidos los espacios

intervertebrales y la articulacion sacroiliaca (Plischuk e Inda, 2015).

Como resultados del analisis se encontr6 que, seis individuos presentaban las
manifestaciones espinales (siendo el segmento vertebral toracico el principalmente afectado)
y extraespinales de la DISH (puntualmente en la tuberosidad deltoidea humeral; la
tuberosidad bicipital del radio; la tuberosidad tricipital en la ulna; la cresta iliaca y la
tuberosidad isquidtica; la linea aspera femoral; la zona de insercién del cuadriceps en la
rotula; la tuberosidad tibial; la insercion del tendon de Aquiles y la fascia plantar del

calcaneo).

En estos individuos no se presentaron diferencias significativas entre ambos sexos
(tres fueron hombres y tres mujeres) y la edad promedio fue de 68,6 afios. Los autores
plantean, coincidiendo con otros autores, que las razones que pueden explicar la prevalencia
observada son, la avanzada edad de los individuos analizados y las caracteristicas
nutricionales de la poblacion de referencia que han generado un aumento de patologias
degenerativas y de aquellas ligadas a la obesidad como las afecciones cardiovasculares y mas

exactamente, la diabetes tipo Il (Plischuk e Inda, 2015).

Finalmente, en el afio 2018, Foster et al., buscando la presencia de DISH, analizaron

45 esqueletos adultos de individuos de la poblacién de Teouma perteneciente al archipiélago
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Vanuatu en una isla del pacifico de 3000 afios, en los cuales se realiz6 también un analisis de

evidencia de is6topos estables (carbono -613C- y nitrégeno -615N-) para determinar la dieta.

Para el diagndstico de la enfermedad a partir de las lesiones dseas observadas se tuvo
en cuenta la siguiente clasificacion: definida (cuando se observaba flujo de osificacion y
anquilosis del LLA en al menos cuatro vértebras toracicas contiguas y entesofitos bilaterales
en el olécranon, la rotula, la tuberosidad tibial o el calcaneo posterior); probable (cuando
habia osificacion del LLA o anquilosis de al menos dos vértebras en la columna torécica o
lumbar y entesofitos bilaterales en el olécranon, la rétula, la tuberosidad tibial o el calcaneo
posterior), y posible (al presentarse osificacion, anquilosis vertebral del LLA o entesofitos
bilaterales en el olécranon, rotula, tuberosidad tibial o calcaneo posterior). El tipo de
osificacion vertebral y la puntuacion de osteofitos y entesofitos, se evallo en una escala de
uno a cuatro, siendo 1 (minimo); 2 (moderado); 3 (grave) y 4 (anquilosis) (Foster et al., 2018,

p. 410).

En términos generales, tras el andlisis de estos individuos se encontré: una DISH
definitiva, probable o posible estaba presente en el 42% (19/45) de la muestra; que no habia
una asociacion estadisticamente significativa entre DISH y sexo, y que los individuos de méas

edad tenian mayor probabilidad de tener la DISH (10/12 = 83%) (Foster et al., 2018).
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CAPITULO 1: MARCO TEORICO

En este capitulo se exponen asuntos relacionados con el contexto de la investigacion y
de manera amplia, asuntos tedricos concernientes a las caracteristicas de la patologia de

interés y atencion en este trabajo.

Importancia de los restos 6seos en el estudio de enfermedades

Para la antropologia fisica el entendimiento del ser humano y su cultura se logra
mediante el estudio del cuerpo, por ello, para areas como la osteologia y la antropologia
forense ha sido de gran importancia y utilidad el andlisis de los restos 6seos que componen el

esqueleto por ser las partes del cuerpo que mejor resisten al paso del tiempo (Campillo, 1993).

Como se refirid anteriormente, a partir de los restos 6seos se puede reconstruir parte de
la historia bioldgica de los individuos que se estan estudiando, pero para lograr este objetivo
se deben tener en cuenta ademas de los factores netamente bioldgicos, los factores sociales y
ambientales que influyen en el desarrollo normal o patoldgico de cada uno de los huesos que

conforman el esqueleto humano (Ortner y Putschar, 1981), ya que la biologia humana se ve
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influenciada y transformada por la interaccion de los individuos con su entorno (Ortner y
Putschar, 1981; Campillo, 1993), generando, por ejemplo, la aparicion de enfermedades que
afectan el diario vivir y el bienestar de las personas, como sucede con: la Hiperostosis

Esquelética Idiopatica Difusa.

Antes de ahondar en qué consiste esta enfermedad, es preciso hacer referencia a
algunas consideraciones generales sobre la formacion y el desarrollo bioldgico normal de los
huesos, para posteriormente referir como se presenta la formacion anormal de hueso en las

estructuras dseas que se ven alteradas por las manifestaciones de la patologia.

Consideraciones sobre el crecimiento y la formacién normal de los huesos

En el comienzo del desarrollo del évulo humano fertilizado (cigoto), se forman tres
regiones o capas distintas a partir de la division celular, las cuales posteriormente van a
diferenciarse en tejidos y Organos. Estas tres regiones son conocidas como ectodermo,
mesodermo y endodermo (Ortner y Putschar, 1981; Ortner, 2003). De estas, particularmente
el mesodermo es el que tiene mayor relevancia para llegar a comprender cémo funciona el
tejido esquelético. La capa conocida como mesodermo se diferencia en el tejido conjuntivo,

en los tejidos que forman y mantienen los huesos y cartilagos (Ortner y Putschar, 1981).

En la vida embrionaria, el precursor tisular del hueso se origina de la condensacion de
células mesodérmicas Ilamadas células mesenquimales, las cuales tras un proceso en el que
influyen diversos factores (como, por ejemplo, el entorno vascular y celular inmediato
resultante de la proliferacion de vasos sanguineos y células adyacentes al embrion), se genera

una diferenciacion de las células especializadas de tejido conectivo (Ortner y Putschar, 1981).
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Estas células son parte de la biologia del tejido esquelético y son de dos tipos, por un lado se
encuentran aquellas que inducen las células de cartilago, y por el otro, las que promueven las

células 6seas (Ortner, 2003).

Entre las células de cartilago se encuentran: 1) los condroblastos, que son los
encargados de secretar matriz de cartilago (hialino, elastico o fibroso®); 2) los condrocitos,
que ayudan en el mantenimiento de la matriz de cartilago y adicionalmente, crean condiciones
que llevan a la mineralizacion de algunos tejidos del cartilago, y 3) los condroclastos, que son
los encargados de la reabsorcién del cartilago (Ortner y Putschar, 1981; Ortner, 2003; Ross y

Pawlina, 2008).

Por su parte, hay cinco tipos de células dseas, que son: 1) células osteoprogenitoras,
que se encuentran reservadas en la médula dsea como pre-osteoblastos, 2) osteoblastos, los
cuales se encargan de segregar matriz Gsea y una vez se rodean por completo de esta matriz se
convierten en, 3) osteocitos (células 6seas maduras), que se ocupan de ayudar a mantener el
tejido 6seo y a mineralizar la matriz 6sea organica'® —compuesta entre otras sustancias, por

coladgeno de varios tipos- (osteoblastos y osteocitos, junto con las células enddsticas y

® Tipos de cartilago en los que se divide la matriz del tejido cartilaginoso, segin sus caracteristicas. El
cartilago hialino tiene como funciones la resistencia a la compresion, proveer amortiguacion a las
articulaciones, servir como sostén estructural en el aparato respiratorio y se constituye en el fundamento de la
osificacién endocondral en el crecimiento de los hueso largos; el cartilago elastico se encarga de proveer sostén
flexible a zonas del cuerpo como el pabelldn auricular, el conducto auditivo externo y a algunos cartilagos
laringeos (como, por ejemplo, la epiglotis), y el cartilago fibroso es el que se encuentra en los discos
intervertebrales, la sinfisis pubica, los discos articulares, los meniscos y las inserciones tendinosas y cumple la
funcidn de resistir la deformacion por fuerzas externas (Ross y Pawlina, 2008, p. 200).

0 A este proceso se le conoce como mineralizacién secundaria y se genera en muchos meses, en
comparacion con las horas o dias de la mineralizacion primaria, pero se vuelve mucho més lento a medida que
aumenta la edad.
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periosticas que permiten la vascularizacion de los huesos, son células formadoras de hueso);
4) células de revestimiento 6seo, y 5) osteoclastos, que son las células dedicadas a la resorcion
0sea, en otras palabras, cumplen la funcion de destruir el tejido 6seo, asi como el cartilago

calcificado (Ortner, 2003; Ross y Pawlina, 2008).

Las referidas células Gseas asumen dos importantes procesos para la formacion del
tejido dseo, estos procesos son: el modelado 6seo (o construccion) y la remodelacién dsea (o
reconstruccion) (Bilezikian, Raisz y Rodan, 2002; Ross y Pawlina, 2008; Burr y Allen, 2013).
En el primer proceso (que es mucho mas activo durante el crecimiento, pero continua a lo
largo de la vida), los osteoblastos y los osteocitos se encargan de formar hueso generando
cambios en el tamafio y la forma de cada estructura 6sea y ayudando a aumentar la masa 0sea,
y en el segundo proceso (que ocurre a lo largo de la vida), son solo los osteoclastos quienes se
ocupan de reabsorber hueso logrando con esto, en condiciones normales (es decir, sin
presencia de patologias, trastornos nutricionales u otros factores que alteren el crecimiento y
desarrollo), renovar hueso, y en la edad adulta, permiten mantener la fortaleza 6sea mediante

la eliminacién del hueso dafiado, lo cual es esencial para la salud 6sea (Burr y Allen, 2013).

El balance entre estos dos procesos se logra cuando las células formadoras depositan
hueso de manera estratégica en sitios que requieren de la modificacion del tamafio y la forma
del hueso, y las células “destructoras” (los osteoclastos) se encargan de eliminar el hueso en

aquellos espacios donde no se necesita (Forgacs, 1982; Bilezikian, Raisz y Rodan, 2002).

Sumado a lo anterior, para la formacion y desarrollo del esqueleto, se tienen los
siguientes dos tipos de procesos: 1) la osificacion endocondral, en la cual juegan un papel

fundamental las células de cartilago, y 2) la osificacion intramembranosa, en la que solo estan
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involucradas las células 6seas -la cual se forma por la diferenciacion de células
mesenquimaticas en osteoblastos- (Ortner y Putschar, 1981; Bilezikian, Raisz y Rodan, 2002;

Ross y Pawlina, 2008).

La osificacién endocondral se asocia con el proceso de crecimiento y se da de manera
extraordinaria en la adultez en razon de una fractura (Ortner y Putschar, 1981). En la vida
embrionaria, se forman unos primeros centros de osificacion endocondral (en forma de
cartilago hialino) que son especies de moldes, en aquellas areas que mas adelante se
convertiran en los huesos tubulares mayores y largos, como es el caso del fémur, la tibia, el
peroné, el humero, el radio y el cubito (Ortner y Putschar, 1981) -huesos que conforman los

miembros superiores e inferiores-.

Hacia el final de la vida fetal, en algunos de los huesos largos se van a formar los
centros de osificacion secundarios en los que las epifisis (extremos) de los huesos largos, se
encuentran separados de sus diafisis (region tubular central), permitiendo el crecimiento en
longitud de estas estructuras Oseas, lo que se da gracias a la actividad de las células
condroprogenitoras y osteoprogenitoras, hasta que se produce el cierre epifisiario definitivo,
tras un proceso mediante el cual el cartilago que separa las epifisis de las diéfisis, se calcifica,
luego este cartilago calcificado queda en forma de restos de espiculas irregulares, las cuales se
recubren de células osteoprogenitoras, que seguidamente se van a convertir en osteoblastos
dedicados a sintetizar el tejido 0seo, la labor de estos osteoblastos con la formacion de hueso
(que en otras palabras podria considerarse, una invasion del lugar que antes ocupaba el
cartilago), es continuada por la actividad de los osteoclastos, quienes mediante la resorcion
del hueso ayudan a “pulir” las estructuras dseas (eliminando el hueso “extra” o “sobrante”) y
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a terminar el proceso de cese del crecimiento durante la etapa de la pubertad o unos afos

después (Ortner y Putschar, 1981; Bilezikian, Raisz y Rodan, 2002; Ross y Pawlina, 2008).

Cabe anotar que, para que se produzca el crecimiento de los huesos es necesario que
estos tengan una vascularizacion adecuada cuando se encuentran en forma de modelo
cartilaginoso y por supuesto, de estructura dsea calcificada, para esto son de suma importancia
las células endosticas y periosticas que recubren los huesos a nivel interno y externo,

respectivamente (Ross y Pawlina, 2008).

Para que la osificacion intramembranosa se genere, las células mesenquimales deben
diferenciarse en células formadoras de hueso (osteoblastos). En ese proceso de diferenciacion,
las células se organizan y forman hojas suaves y membranosas (Ortner y Putschar, 1981). Por
medio de este tipo de formacion dsea se genera a la par del alargamiento, el aumento en

diametro de los huesos largos (Ortner y Putschar, 1981).

Tras las fases de desarrollo descritas, el tejido 6seo se va a organizar estructuralmente
en los siguientes dos tipos: tejido 6seo compacto, que consiste en una capa densa y dura que
forma la estructura Gsea externa de los huesos, y tejido éseo esponjoso (o trabecular), que es
una especie de malla que forma la parte interna de los huesos (Ross y Pawlina, 2008). En los
espacios que hay entre las trabéculas se encuentran la médula y los vasos sanguineos que
posibilitan la irrigacion de los huesos para que sean posibles sus funciones biologicas (Ross y

Pawlina, 2008).

Teniendo presentes estas breves consideraciones sobre la biologia normal de los

huesos en lo que respecta a su formacion y desarrollo, es posible tras realizar analisis de

48



imagenes de Rx, analisis quimicos, examenes microscépicos (o histoldgicos) y observaciones
macroscopicas de las estructuras dseas (como los métodos registrados en reportes de estudios
paleopatoldgicos y clinicos del esqueleto), saber cudndo se estd ante un caso anormal o
patologico de la formacion Osea, porque las variaciones anatdmicas son evidentes, lo que

proporciona indicios acerca de la existencia de enfermedades (Ortner, 2003).

Con base en lo anterior, es preciso saber que las enfermedades esqueléticas pueden
expresarse bajo la forma de: formacion 6sea anormal, destruccion dsea anormal, densidad
0sea anormal, tamafio 6seo anormal o forma Gsea anormal (Ortner, 2003, p. 45). Tales
expresiones de la enfermedad pueden presentarse como Unicas 0 combinadas con una 0 mas
de las referidas manifestaciones (Ortner, 2003). Asi, por ejemplo, como una enfermedad en la

que se evidencia una formacion ésea anormal en varias regiones del esqueleto, se encuentra:

La Hiperostosis Esquelética Idiopatica Difusa (DISH)

A manera ilustrativa, cada uno de los términos que comprende el nombre de la
enfermedad hace referencia a: Difusa: que se extiende por varias regiones del esqueleto;
idiopatica: enfermedad de causa desconocida; esquelética: enfermedad
perteneciente o relativa al esqueleto e hiperostosis: neoformacion excesiva de hueso (Ponce,

2004, citado por Plischuk e Inda, 2015; Real Academia Espafiola, 2018).

La DISH probablemente representa el extremo de la formacion Osea que puede
deberse a una actividad osteobléastica anormal (Waldron, 2009; Vallés et al., 2010). Se trata de
una enfermedad esquelética sistémica de etiologia desconocida, que se caracteriza por la
exuberante produccién de hueso nuevo a lo largo de la cara anterior derecha de la columna

vertebral (Suzuki et al., 1993; Ortner, 2003), por debajo del ligamento longitudinal anterior
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derecho (LLAD), provocando anquilosis entre los cuerpos vertebrales (Rogers y Waldron,
2001), y por la calcificacion y osificacion de tejidos blandos, especialmente entesis y
ligamentos extraespinales, debido a esto, se producen espolones 6seos alrededor de estos
puntos, los cuales son mejor conocidos como entesofitos (Paja, 2012; Waldron, 2009; Mader,

Verlaan y Buskila, 2013).

Forestier y Rotes-Querol en 1950, sefialaron que la localizacién de las alteraciones
6seas generadas por la enfermedad, se desarrollaban Unicamente en la columna vertebral,
describiéndola como la osificacion de los aspectos anterior y lateral derecho de la columna
(Forestier y Rotes-Querol, 1950), pero en el afio de 1975, como se describié de manera méas
amplia en los antecedentes, Resnick et al., resaltaron la presencia de las variaciones 0seas
producto de la enfermedad en regiones extraespinales como la pelvis, los calcaneos, las
rotulas, las porciones distales de tibias y peronés, la regién del olécranon (en el cubito), en los
hameros, las falanges, los metacarpos (manos) y metatarsos (pies), y en algunos casos, en el

craneo (Resnick et al., 1975).

Con respecto a las manifestaciones que genera la DISH en el esqueleto, diversos

investigadores desde la medicina, la antropologia®?, la paleopatologia®®, la osteoarqueologia

1 Algunos trabajos en el campo que pueden ser consultados son: Beyeler et al., 1990, 1992, 1995 y
2015; Pappone, Di Girolamo, Del Puente & Scarpa, 1996; Westerveld, 2011; Leibushor, Slonimsky, Aharoni,
Lidar y Eshed, 2017.

12 Algunos trabajos en este campo que pueden ser consultados son: Suzuki, Fujita, Narasaki, Kondo y
Adachi, 1993; Paja et al., 2010; Hlavenkova et al., 2013; Plischuk et al., 2015.

B3 Algunos trabajos en el campo, son: Suzuki et al., 1993; Paja, 2010; Hlavenkové et al., 2013;
Tritsaroli, 2018.
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y la bio-arqueologia'®, han descrito que en la columna vertebral, debido a la excesiva
formacion de hueso paravertebral y paradiscal (que se orientada craneo- caudalmente, desde
el axis hasta la parte superior del sacro) y a las excrecencias dseas, se puede producir una
anquilosis dsea de la totalidad de la columna vertebral en algunos casos, o de manera méas
frecuente, de una porcion de esta (Forestier y Rotés-Querol, 1950; Quillo-Olvera, 2014; Kim
et al., 2012), generandose una apariencia tipica de “cera de vela derretida” (Waldron, 2009;

Foster et al., 2018; Kim et al., 2012) (ver figura 1).

Figura 1. Osificacion extensa y formacién de excrecencias 6seas por DISH, en
vértebras toracicas y lumbares (de T6 a L3). Fuente: fotografia tomada a porcion
de la columna vertebral (vista anterior) de un individuo de la coleccion osteoldgica
de referencia del Laboratorio de Osteologia Antropoldgica y Forense de la UdeA.

4 Algunos trabajos en los campos de la osteoarqueologia y la bio- arqueologia, son: Verlaan, Oner y
Maat, 2007; Fuentes, Lopez, Dinares y Subira, 2016; Foster et al., 2018.
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Es preciso sefialar que la columna vertebral se compone cominmente de 33 vértebras
independientes en el humano adulto: siete cervicales, doce tordcicas o dorsales, cinco
lumbares, cinco sacras Yy tres o cuatro coccigeas (ver figura 2), de las cuales 24 son mdviles y
nueve estan fusionadas -las sacras y las coccigeas- (White, 2011). Estas vértebras se
encuentran acopladas entre si, formando la columna vertebral, gracias a la unioén de
ligamentos (como el ligamentum nuchae, el ligamento flava, los ligamentos interespinosos,
los ligamentos supraespinosos, el ligamento longitudinal posterior —PLL- y el mas
comunmente afectado por la DISH, el ligamento longitudinal anterior —~ALL-) y masculos, de
esta forma, pueden cumplir con funciones como: soportar el peso corporal, anclar los
musculos y los ligamentos, y proteger la médula espinal (White, 2011). Asi mismo, cada
vértebra se separa de las vértebras adyacentes (superior e inferiormente), por los discos
intervertebrales donde se encuentran anillos concéntricos de fibrocartilago especializado —ver

figura 2- (White, 2011).

V. cervicales

Fibrocartilago
especializado

Vista lateral

Figura 2. Regiones vertebrales e imagen lateral de dos vértebras toracicas
separadas por un anillo concéntrico de fibrocartilago especializado. Fuente: Drake;
Vogl, y Mitchell, 2015, con modificaciones propias.
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Teniendo en cuenta lo anterior, como una evidencia de anormalidad en la columna
vertebral con presencia de la DISH, se observa la union de varias vértebras, siendo las
torécicas las principalmente impactadas por la enfermedad (Utsinger et al., 1976; Kuperus et
al., 2019), pero también, puede generarse afectacion en las vertebras lumbares dando origen a
formaciones dseas que nacen en el flanco de los cuerpos vertebrales, haciendo puente entre
los discos, dicha manifestacion se caracteriza porque la cortical densa tiende a asemejarse a la
de la cabeza del fémur; a este curioso fendmeno se le denomina "llama de bujia" (Forestier y
Rotés-Querol, 1950). En individuos vivos, esta condicion puede generar rigidez vertebral,
dolor leve y disminucion de la movilidad, lo que conlleva a un deterioro de la funcion fisica

del afectado (Kim et al., 2012).

Asi mismo, la DISH puede afectar las vértebras cervicales bajas —de C4 a C7- (Vallés,
2010), localizdndose mayoritariamente en la cara antero-lateral del cuerpo vertebral, lo que
puede provocar complicaciones clinicas mayores, puesto que por la cercania de estas
vértebras a 6rganos como la traquea y la laringe se ve afectada la respiraciéon (disnea), la
deglucion de los alimentos (disfagia), se puede generar ronquera, disfonia y paralisis de las
cuerdas vocales (Sebaaly et al., 2018). Ademas, aunque generalmente la enfermedad es
asintomatica, en los casos graves, la afectacion espinal mas seria comdnmente resulta en
mielopatia®® y radiculopatia (Utsinger, 1985; Srinivasan, Lee y Mangla, 2008; Ozga, 2009),
fracturas de la columna vertebral tras un traumatismo menor (Westerveld, 2011), lesiones de

la médula espinal (Cammisa, De Serio y Guglielmi, 1998; Verlaan et al., 2007, Waldron,

> Condicién secundaria a la formacién de osteofitos posteriores o a la calcificacion del ligamento
longitudinal posterior.
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2009); complicaciones neuroldgicas (Arlet y Maziéres, 1985) al generar un incremento en los
factores de riesgo para la produccion de accidentes cerebrovasculares y otras enfermedades
cerebrovasculares como la estenosis u oclusion de una arteria cerebral importante, lo que hace

necesario intervenir quirirgicamente al afectado (Waldron, 2009).

Como se refirid previamente, las manifestaciones vertebrales de la enfermedad tienen
una mayor predileccion por el ligamento longitudinal anterior derecho (LLAD) y muy raras
veces por el ligamento vertebral comun posterior (Quillo-Olvera, 2014; Ozga, 2009) -ver
figura 3-. EI LLAD, consiste en una fuerte banda de fibras que pasa por la superficie anterior
de los cuerpos vertebrales, desde el craneo hasta el sacro (Kuperus et al., 2018), su osificacion
en la DISH se ha asociado a la presencia de la aorta descendente en el lado izquierdo, la cual
gracias a sus pulsaciones, impide la calcificacion y osificacion observada en la enfermedad
(Mader et al., 2013; Ortner, 2003). En ese sentido, ante los extraordinarios casos de “situs
inversus” donde todos los 6rganos internos invierten su posicion (Bahrt, Nashel y Dpm, 1983;
Waldron, 2009), la osificacion se presenta en el ligamento longitudinal anterior izquierdo

(LLAI).

Ligamento longitudinal posterior

Ligamento longitudinal anterior

Figura 3. Ligamentos longitudinales posterior y anterior. Fuente: Drake;
Vogl, y Mitchell, 2015, p. 80.
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Generalmente ante la presencia de la DISH, segun los criterios de diagndstico de la
enfermedad sugeridos por Resnick y Niwayama en 1976, los espacios del disco intervertebral
se preservan y las articulaciones facetarias no presentan ninguna alteracion, con excepcion de
los casos en donde la afeccion coexiste con otras patologias, como, por ejemplo, la
espondilitis anquilosante (AS) (Arriaza et al., 1993) -situacién que se genera en raras
ocasiones (Mann y Hunt, 2012)-, donde si se presenta una fusién de los cuerpos vertebrales y

sus articulaciones apofisarias.

Adicionalmente, junto con las alteraciones dseas producidas en el esqueleto axial
(integrado por el craneo, la columna vertebral, las costillas y el esternon, formando el eje
central del cuerpo), especificamente en la columna vertebral (espina), se ha observado a partir
de radiografias (Plischuk e Inda, 2015; Slonimsky, Leibushor, Aharoni, Lidar y Eshed, 2016)
y de analisis macroscopicos (Kim et al., 2012; Plischuk e Inda, 2015; Tritsaroli, 2018) que, la
DISH genera una periostitis en los sitios de union de los ligamentos al hueso, en las llamadas
entesis ligamentosas del esqueleto apendicular (el cual esta integrado por los huesos de la
cintura escapular -escapula y claviculas-, los huesos de las extremidades superiores -hdmero,
radio, cubito, carpos, metacarpos y falanges-, los coxales y los huesos de las extremidades
inferiores -fémur, tibia, peroné, tarsos, metatarsos y falanges-) o regiones extraespinales

(Resnick et al., 1975; Utsinger et al., 1976; Haller et al., 1989; Beyeler et al., 2015).

Las alteraciones extraespinales donde se genera un incremento en la densidad mineral
6sea (DMO), son en forma de espolones de hueso especialmente prominentes en las entesis de
los huesos afectados, llegandose a pensar que estas manifestaciones pueden presentarse con

cambios minimos en la columna vertebral, representando posiblemente las etapas tempranas
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de la enfermedad (Rogers, Waldron, Dieppe y Watt, 1987). A continuacién, se exponen los
huesos extraespinales y las regiones puntuales de estos, que pueden mostrar las
manifestaciones de la DISH (ver figuras 6 y 7), segun los hallazgos de Resnick et al., (1975) y

los reportes de Rogers et al., (1987):

Pelvis: en esta parte del esqueleto es posible observar proliferacion e irrupciones dseas
en los sitios de union de los ligamentos y tendones —entesis- (como la cresta iliaca y la
tuberosidad isquiatica); osificacién de ligamentos (como el iliolumbar y el sacrotuberoso);
entesopatias 0 excrecencias Oseas para-articulares en la cara anterior de la articulacién sacro-
iliaca, las margenes acetabulares y las margenes pubicas superiores; puentes Gseos para-
articulares completos. La osificacion de los ligamentos sacro-iliacos puede dar como
resultado la fusion del sacro con el ilion, pero la articulacién sacro-iliaca se observa normal

por medio de observacién directa o mediante Rx (Waldron, 2009) -Ver figuras 4 y 5-.

Figura 4. Excrecencias 0seas para-articulares en la cara antero-superior de la articulacion
sacroiliaca, sin anquilosis completa presente. Fuente: fotografia tomada a la pelvis (vista
superior) de un individuo de la coleccion osteoldgica de referencia del Laboratorio de
Osteologia Antropoldgica y Forense de la UdeA.
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Figura 5. Excrecencia dsea en la porcion ligamentaria superior de la articulacion
sacroiliaca izquierda. No hay anquilosis completa presente. Fuente: fotografia tomada
a coxal izquierdo y sacro (vista superior) de un individuo de la coleccion osteoldgica de
referencia del Laboratorio de Osteologia Antropoldgica y Forense de la UdeA.

Hombros y haimeros: en estos huesos es usual hallar prominencias, hiperostosis e
irregularidades Oseas a lo largo de la tuberosidad deltoidea (en la diafisis del himero), en la
margen inferior de la cavidad glenoidea, en la porcion distal de la clavicula, y en los

ligamentos coraco-clavicular y coraco-acromial.

Codos: en la region donde se da la insercion del musculo triceps en el olécranon es

frecuente encontrar espolones bien definidos y en ocasiones, de tamafio considerable.

Talones: donde se genera la insercion del tenddn de Aquiles en la superficie postero-

superior del calcaneo, la DISH se manifiesta en forma de espolones o pequefias apofisis dseas.
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Antebrazos: para esta region se pueden presentar irregularidades bilaterales en el sitio

de union de la membrana interosea (entre el radio y el cubito).

Fémur: puede observarse hiperostosis a lo largo de la region postero-medial (donde se

ubica la linea &spera).

Otros sitios: ante la presencia de la DISH se pueden evidenciar también crecimientos
6seos dispersos en las margenes superior e inferior de la cara anterior de la rétula (donde se da
la insercion del cuadriceps femoral); alrededor de los huesos de las manos (falanges y
metacarpos) y los pies (astrdgalos, naviculares, cuboides y base del quinto metatarsiano) e

hiperostosis del craneo (frontalis interna).

Figura 6. Esqueleto humano en vista anterior y posterior donde se sefialan los sitios
extraespinales afectados por DISH. Tales sitios son: la fosa glenoidea (escapula), el
olécranon (cubito), los metacarpianos y falanges (manos), la cresta iliaca y el isquion
(pelvis), los trocanteres mayores y menores (fémur), la rétula anterior, la tuberosidad tibial
y el calcaneo (pie). Fuente: http://esqueletohumano.net/porque-se-llama-esqueleto-humano,
con modificaciones propias.
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Figura 7. Ubicacion de espolones 6seos en: A. Olécranon (cubito en vista lateral); B.
Humero (vista lateral); C. Cresta iliaca (coxal en vista posterior); D. Rétula (vista superior);
E. Tuberosidad tibial (tibia en vista lateral) y, F. Calcaneo (vista lateral). Fuente: fotografias
tomadas a los restos 6seos de individuos de la coleccién osteoldgica de referencia del
Laboratorio de Osteologia Antropoldgica y Forense de la UdeA.
Dadas las caracteristicas de las lesiones 6seas que genera la DISH en la region espinal
y extraespinal, a continuacion se presentan algunas de las caracteristicas del perfil de los

principales afectados por la enfermedad.

Epidemiologia

Prevalencia de DISH segun la edad y el sexo

Desde la primera descripcion de la enfermedad, la DISH se ha considerado como
producto del envejecimiento, pues es una afeccién que tiene como una de sus constantes o

condiciones primordiales, la avanzada edad de su portador (Forestier y Rotes-Querol, 1950;
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Resnick et al., 1975; Arriaza et al., 1993; Waldron, 2009). Esta condicion, hace que la
patologia haga parte de las enfermedades del envejecimiento articular al igual que la artrosis y

la condrocalcinosis (Vallés; Tejera 'y Pérez, 2010).

Se ha reportado que la patologia comienza a manifestarse en individuos mayores de 40
afios (Pappone, Di Girolamo, Del Puente y Scarpa, 1996; Aufderheide, Rodriguez-Martin y
Langsjoen, 1998; Waldron, 2009); aparece casi con exclusividad a partir de los 50 afios
(Forestier y Rotes-Querol, 1950; Verlaan, Oner y Maat, 2007), y su prevalencia aumenta de

manera significativa después de los 60 (Smith, Dorsz y Betsinger, 2013).

De igual manera, a partir de casos documentados antiguos y contemporaneos de la
Hiperostosis Esquelética Idiopatica Difusa, se sabe que la incidencia de esta en torno a la
expresion dimorfica, tiene como constante que sus afectados principales sean habitualmente
hombres (Arriaza et al., 1993; Plischuk et al., 2015; Foster et al., 2018). Aunque son escasas
las investigaciones en las que se ha dado una explicacién detallada sobre esta condicion, en
los pocos intentos por hacerlo, se ha pensado que puede ser debido a: 1) el dimorfismo sexual,
ya que generalmente desde que se adquieren las capacidades fisioldgicas plenas -maduracién
bioldgica- las mujeres presentan huesos mas graciles con respecto a los hombres (Arriaza et
al., 1993) en quienes desde el final de su fase de crecimiento, poseen un hueso cortical mas
grueso que ellas aun teniendo la misma edad; 2) la marcada disminucion en la secrecion de
hormonas sexuales que se da de 10 a 15 afos antes en las hembras que en los varones, lo que
se considera como un factor de importancia en la pérdida 0sea que se muestra en el
envejecimiento del esqueleto femenino (Ortner y Putschar, 1981), y 3) los desequilibrios
hormonales pre y posmenopausicos que sufren las mujeres, entre ellos, el drastico descenso en
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la produccion de estrdgenos, el cual influye en el aumento del volumen de hueso reabsorbido

(Bilezikian et al., 2008) y en la disminucion de la formacion de hueso (Arriaza et al., 1993).

Etiologia de la patologia

La DISH tiene una etiologia poco clara y concreta, sin embargo, se ha asociado con

(ver figura 8):

El sindrome metabdlico (MetS), también conocido como sindrome de resistencia a la
insulina o sindrome dismetabdlico (Oxenham, Matsumura y Nishimoto, 2006), que consiste
en un trastorno heterogéneo, asociado a dietas ricas en grasas y azUcares refinados (Foster et
al., 2018), que puede generar una intolerancia a la glucosa, lo que incrementa el riesgo de
padecer DM tipo Il y otros trastornos metabdlicos como obesidad, dislipidemia y enfermedad
cardiaca, como presion arterial elevada o hipertension arterial (Forestier y Rotes- Querol,
1950; Forgacs, 1982; Littlejohn, 1985; Utsinger, 1985; Kiss, O'Neill, Mituszova, Szilagyi y
Poor, 2002; Jankauskas, 2003; Oxenham et al., 2006; Verlaan et al., 2007; Waldron, 2009;

Fuentes et al., 2016).

Para ilustrar, la insulina es una hormona que se produce en el pancreas y es
considerada de gran importancia para la formacién de hueso. Entre sus funciones se
encuentran: regular los niveles de azucar en la sangre; estimular una amplia variedad de
respuestas metabolicas y de crecimiento, y desempefiar la regulacion anabdlica del
metabolismo 6seo (Jankauskas, 2003). Lo anterior, se genera debido a que la insulina como
una respuesta celular, se une a su propio receptor de la membrana celular y al receptor del
factor de crecimiento insulinico tipo 1 (tambien conocido como somatomedina C o insulin-
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like growth factor-1: IGF-1), el cual se considera como un potente factor anabdlico para la
formacion de hueso (Akune et al., 2001). En otras palabras, el aumento en los niveles de esta
hormona de crecimiento sérica debida al deterioro de la accion de la insulina, puede estimular
la actividad de las células osteoprogenitoras, lo que puede generar la formacion excesiva de
hueso y la osificacion de ligamentos (Akune et al., 2001). Este nuevo hueso, produce los

cambios radioldgicos que se observan en la DISH (Littlejohn, 1985).

Con respecto a la diabetes mellitus, se ha encontrado y reportado que es la DM tipo Il
(o tipo B, el cual se controla con medicamentos orales y con la dieta), el tipo de diabetes con
mayor incidencia en la DISH (Forgacs, 1982)'°, de ahi, que se considere como uno de los
posible factores que influyen en la aparicién de la hiperostosis esquelética idiopatica difusa
(Hajkova, Streda y Skrha, 1965; Resnick et al., 1975; Forgacs, 1982; Sencan, Elden,
Nacitarhan, Sencan y Kaptanoglu, 2005; Mader y Lavi, 2009). Este vinculo entre la DISH y la
diabetes, se ha tratado de explicar bajo el argumento de la sobreproduccién de la hormona del
crecimiento, responsable de generar cambios 0Oseos patolégicos y radiolégicos bien

detectables (Forgacs, 1982).

La diabetes en personas de mediana edad y ancianos se ha asociado con la pérdida de
peso, o de mayor interés con relacién a la DISH, con un aumento de peso excesivo u

obesidad, trastorno metabolico que ha sido también considerado como un factor asociado al

'° Este autor, realizo un estudio con 500 pacientes mayores de 40 afios, de los cuales 118 tenian
diabetes, encontrando una incidencia de espondilosis hiperostética (condicién que predispone a la DISH), casi
tres veces mayor en pacientes con DM tipo Il, que en el grupo con DM tipo | (o tipo A, tratado con insulina). Asi
mismo, en encontrd que estos pacientes presentaban con frecuencia dolencias cardiacas e hipertensién (Forgacs,
1982).
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desarrollo de la enfermedad (Forestier y Rotes- Querol, 1950; Utsinger, 1985; Julkunen et al.,

1971).

A menudo, la obesidad ha sido relacionada con una disminucion de la tolerancia a la
glucosa y como un trastorno metabolico reversible después de una reduccion de peso exitosa,
en dicho caso, puede no ser necesariamente una manifestacion que lleve al desarrollo de la
diabetes. Mientras que, el aumento de peso excesivo y descontrolado si puede llegar a ser un

factor de riesgo para que la DM se exprese en una persona (Julkunen et al., 1971).

Los trastornos en el metabolismo del &cido retinoico (metabolito de la vitamina A) u
otros derivados sintéticos de la vitamina A como etretinato e isotretinoina (usados para el
tratamiento del acné y otros trastornos de la piel), también pueden desencadenar el aumento
de hueso en las entesis del esqueleto apendicular (Periquet et al., 1991; Westerveld, 2011;
Foster et al., 2018). Se ha referido que la vitamina A es necesaria para el metabolismo 6seo
normal (Wolback y Howe, 1925), por lo tanto, alteraciones en el metabolismo de esta
vitamina puede estimular la actividad de los osteoblastos ocasionando los cambios

hiperostéticos descritos en la DISH (Foster et al., 2018).

El estado de la prostata, las secreciones internas que esta produce y las vias de difusion
de tales secreciones: aunque este punto no se ha estudiado a fondo, desde la descripcién
dada por Forestier y Rotes- Querol en 1950, se sugirio tener en cuenta y ahondar en la
relacion que tienen los aspectos referidos de la préstata y las manifestaciones Oseas de la
DISH, sobre todo, en la columna vertebral, ya que se sabe que existe un sistema venoso y

linfatico vertebral, con conexiones extensas que conectan la glandula con toda la region
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vertebral y que esta, es frecuentemente patoldgica en hombres de edad avanzada (Meyer y

Forster, 1938 citados por Forestier y Rotes- Querol, 1950).

Baja concentracion de Dickkopf-1 (DKK-1) en circulacion: la DKK-1 es una proteina que
funciona como reguladora clave en la remodelacion dsea por servir como inhibidora de la
sefializacion Wnt / B-catenina, que es fundamental para la formacion de hueso nuevo, el
desarrollo 6seo y la homeostasis en la edad adulta (Pinzone et al., 2009; Senolt et al., 2011).
Asi, ante niveles altos de la proteina se genera una resorcion 6sea mayor y ante los niveles
bajos, se desencadena una mayor formacion de hueso nuevo (Mader y Verlaan, 2012). Esta
altima condicién fue encontrada por Senolt et al. (2011), en el desarrollo de un estudio de
caso-control en el que se analizaron 37 pacientes con DISH (cuyas manifestaciones Oseas se
hallaron principalmente en la columna vertebral) y 22 pacientes sanos. En esta investigacion,
se hall6 que en los pacientes con DISH, los niveles de DKK-1 en suero eran
significativamente mas bajos que en aquellos que no tenian la enfermedad (Senolt et al.,

2011).

Factores genéticos: se ha apuntado que la prevalencia de DISH es méas baja en poblaciones
africanas, americanas nativas y asiaticas (Cassim et al., 1990; Suzuki et al., 1993; Arriaza et
al., 1993; Oxenham et al., 2006; Verlaan et al., 2007; Westerveld, 2011; Kim et al., 2012),
que en poblaciones europeas donde la enfermedad se ha hallado con mayor frecuencia en
contextos mortuorios monasticos (Ortner, 2003; Jankauskas, 2003; Giuffra et al., 2010;

Smith et al., 2013; Tritsaroli, 2018).

Sobre los genes que pueden tener influencia en el desarrollo de un estado

hiperostético propio de DISH, se ha sefialado el colageno tipo I, alfa 1 (gen COL6AL1), como
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uno de los responsables de la formacion de hueso ectopico en el ligamento espinal
(puntualmente la osificacion del ligamento longitudinal posterior -OPLL-), lo cual ha sido
seflalado por Tsukahara et al. (2005), quienes llevaron a cabo un estudio-control con
poblacion japonesa con el fin de indagar por las asociaciones alélicas entre DISH y las
variantes de nucle6tidos de COL6A1 (entre estos nucledtidos se encontrd asociacion entre el
intron 32 (-29) polimorfismo de nucleétido simple del COL6AL con el estado hiperostético)

(Tsukahara et al., 2005).

Asi mismo, el gen HLA, ha sido sugerido por Shapiro et al. (1976), como otro posible
factor de riesgo sustancial para desarrollar DISH. Para llegar a tal conclusion, los autores se
basaron en un estudio hecho sobre la prevalencia del antigeno HLA B27 en 47 pacientes
blancos con la enfermedad, en el que encontraron que 16 de estos (34%) poseian el antigeno
B27 (Shapiro et al., 1976). Sin embargo, es preciso sefialar que, sobre los resultados de este
estudio no existe completa claridad, pues en una investigacion hecha por Spagnola et al., en
1978, con 44 indios Pima (adultos varones) en la reserva del rio Gila en Arizona, no se hallé

asociacion alguna entre el HLA B27 u otro antigeno HLA y la DISH (Spagnola et al., 1978).

La carga de trabajo fisico pesado: al considerar que esta actividad es una causa generadora
de microtraumas repetidos, se ha propuesto como un factor de riesgo para el desarrollo de la

DISH a largo plazo (Pappone et al., 1996; Fuentes et al., 2016).

Estilos de vida: tras estudios paleo-patoldgicos de la enfermedad, se ha descubierto que en
poblaciones antiguas la DISH ha sido méas frecuente en individuos con un mas facil y amplio
acceso a dietas altas en calorias -principalmente de proteina animal- y dietas ricas en ingesta

de grasas -lo que ha sido descubierto mediante el analisis de elementos traza- (Jankauskas,
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2003), las cuales propician la aparicion de enfermedades relacionadas con el sindrome
metabdlico, como la obesidad y la DM tipo Il (Oxenham, Matsumura y Nishimoto, 2006;
Fuentes et al., 2016), que como se menciond previamente se han vinculado con la aparicion

de la afeccion.

Al referido tipo de dieta, podian acceder generalmente personas con un estilo de vida
sedentario y de alto estatus social, como monjes, sacerdotes, dignatarios y duques (Arriaza et
al., 1993; Verlaan et al., 2007; Giuffra et al., 2010; Westerveld, 2011; Smith et al., 2013;
Holgate y Steyn, 2016). Estos hallazgos se hicieron evidentes en épocas como la Edad Media
(Rogers y Waldron, 2001; Kim et al., 2012), donde a partir del analisis de restos provenientes
de cementerios monasticos y el acceso a documentacion de tal periodo, se corroboré que los
habitos dietéticos de los miembros del clero se basaban en una alimentacion que contenia
grasas animales y bebidas alcoholicas, lo que sustent6 la relacién entre el desarrollo de la
DISH con "una forma de vida monastica", y ademas llevé a considerar la DISH como una

"enfermedad profesional™” (Mader et al., 2013).

Para ejemplificar como era la dieta de la que podian disfrutar algunos clérigos, en el
libro Living and Dying in England 1100-1540: The Monastic Experience, Barbara Harvey,
expone que para la época medieval en la Abadia de Westminster, localizada en Londres, en un
dia promedio fuera de Adviento o Cuaresma, los monjes tenian una asignacion de 6.207
calorias; solo durante el Adviento, el subsidio era de 5.291 calorias por dia, y durante la

Cuaresma, de 4.870 calorias. Aun cuando no consumieran toda la dosis de calorias que se les
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asignaba por dejar un poco para los pobres, lo minimo de calorias que les quedaba eran 3.723

(Harvey, 1993), mucho mas de lo necesario para un hombre adulto®”.

La variedad en la dieta de los miembros del clérigo, segun los registros -que se
remontan al siglo XIV- (Rogers y Waldron, 2001), era abundante en pescado, asi como en
animales de todo tipo de caza como capones, pollos, patos, gansos, garcetas, garzas, faisanes,
perdices, palomas, codornices y cisnes, que se servian con queso crema de leche y se bafiaban

en abundante vino o cerveza (Gasquet, 1922).

Con respecto a los duques, se han reportado dos casos que también ratifican la
asociacion entre un alto estatus social, trastornos metabdlicos como la obesidad y la DISH,
estos casos son los de Cosimo | (1519 - 1574) y su hijo Ferdinando | (1549 - 1609), miembros
de la familia Medici, reconocidos por ser los gobernantes mas ricos y poderosos de Florencia
en el renacimiento italiano. En los esqueletos de estos individuos se observaron osificaciones
extensas de la columna torécica, junto con entesopatias en varias uniones de ligamentos y
tendones (Giuffra et al., 2009). Una caracteristica a resaltar de ambos, es que se tienen
registros (en fuentes escritas y artisticas) de que los dos sufrian de obesidad morbida al final
de sus vidas. Sobre el estilo de vida de los duques se ha dicho que, estos gozaban de una dieta
rica en grasas saturadas, abundante vino y cerveza, y bajo o casi totalmente ausente, consumo
de frutas y verduras lo que se sumaba a una vida sedentaria (Giuffra et al., 2009; Westerveld,

2011).

" La Organizacién Mundial de la Salud (OMS), establece que a una persona con un peso corporal
saludable, le basta con que consuma aproximadamente 2000 calorias al dia (OMS, 2018).
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A pesar de lo referido, debe tenerse en cuenta que no todos los casos en los que se han
descubierto las manifestaciones de la enfermedad, han sido en contextos de monjes o duques,
esta también se ha encontrado en individuos laicos (sobre todo en las poblaciones modernas),
con la distincion de que estos a diferencia de los miembros del clero, muestran marcas de
estrés laboral, propio de un estilo de vida no sedentario (Fuentes et al., 2016). Aungue no han
sido numerosos ni concluyentes los estudios hechos sobre la relacién de la actividad fisica y el
desarrollo de la DISH, vale la pena sefialar, por ejemplo, lo expuesto en la descripcion que
dieron Resnick y colaboradores de las manifestaciones de DISH a nivel espinal y extraespinal,
en el cual se reporta que dentro de los 21 casos en los que se halla la enfermedad, el 57% (12
individuos) ejercian ocupaciones que implicaban un grado moderado de actividad fisica, entre
ellos, habia un obrero de construccion; dos rancheros; dos conserjes; un carnicero y un

techador (Resnick et al., 1975).
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Figura 8. Recopilacion de causas asociadas a DISH. Fuente: elaboracion propia a partir de hallazgos.
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CAPITULO 2: DISENO METODOLOGICO

En este capitulo se puntualizan aspectos relacionados con la poblacion y muestra
utilizada para la investigacion, la metodologia aplicada para el desarrollo del estudio, el
analisis de la informacion recolectada y las consideraciones éticas en las que se baso el trabajo
con los individuos de la coleccion osteologica de referencia de la Universidad de Antioquia

(en adelante UdeA).

Este estudio de tipo transversal descriptivo, pretende identificar las lesiones Oseas
producidas por Hiperostosis Esquelética Idiopatica Difusa y algunas caracteristicas del perfil
de los individuos afectados en la coleccion osteoldgica de referencia de la UdeA en la ciudad

de Medellin, Colombia.

Poblacion de referencia

La poblacién para esta investigacion es parte de la coleccion contemporanea de
referencia osteoldgica humana del Laboratorio de Osteologia Antropoldgica y Forense del
departamento de Antropologia de la UdeA en Medellin, Colombia. Esta coleccion fue
conformada a partir de dos convenios interinstitucionales en calidad de comodato entre la
UdeA, el Museo Cementerio San Pedro y el Cementerio Universal, ambos lugares ubicados

en la ciudad de Medellin.

Para contextualizar, el Cementerio San Pedro, fue fundado por iniciativa de Pedro
Uribe Restrepo, el 22 de septiembre de 1842 como el primer cementerio privado de la ciudad,

declarado museo de sitio en 1998 y Bien de Interés Cultural de caracter nacional (BIC) en
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1999 (Museo Cementerio San Pedro, s.f.). Para la época de su fundacion Medellin era
conocida como la “Villa de la Candelaria”, y su poblacion era de tan solo nueve mil
habitantes. En inicio, €l cementerio fue denominado “el cementerio nuevo” o de San Vicente
de Padl, pero en el afio 1871, toma el nombre de Cementerio de San Pedro. El crecimiento de
la poblacion fue significativo en los siguientes afios e importantes familias comenzaron a
asentarse en la ciudad, por lo tanto, en aquel entonces eran enterrados alli principalmente los
miembros de la élite comercial, politica e intelectual de la época, por lo que al camposanto se
le conocia como el “cementerio de los ricos” (Redondo, s.f.). Con el paso del tiempo, y
debido al continuo crecimiento de la ciudad, el camposanto debi6 acondicionarse para cubrir
la necesidad de la poblacion, ampliandose a los terrenos aledafios y enterrandose en él no solo

a personalidades de élite sino también a personas de clase social baja (Mora, 2015).

Por su parte, el cementerio Universal, fue construido en 1940 gracias a las ideas de
Pedro Nel Gomez. Este camposanto seria el primero en albergar a personas de distintos credos
y clases sociales, siendo un lugar en el que cabian y siguen cabiendo: habitantes de la calle,
prostitutas, vandalos, personas no identificadas y poblacién vulnerable como adultos mayores
sin familia, victimas del conflicto armado y nifios huérfanos, en otras palabras, es un espacio
que ha sido la “Unica opcidn de digna sepultura para personas que fallecen en condiciones de
extrema pobreza” (Medellin, 2018). Debido a esta amplia inclusion, recibe el nombre de

Cementerio Universal (Mora, 2015).

Los individuos que componen la coleccion de referencia osteologica son colombianos,
oriundos en su mayoria de varios pueblos del departamento de Antioquia, el cual segin datos
del Departamento Administrativo Nacional de Estadistica (DANE), tiene un total de 125
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municipios y cuenta con una poblacion de aproximadamente 5,974,788 personas (DANE,
2018), de esta, para el 2015 la poblaciéon adulta mayor fue de 755.569, correspondiente al
11,7% del total de la poblacion del departamento, donde 422.280 (equivalentes al 51,7%) eran
mujeres adultas mayores y 333.289 (equivalentes al 44%) eran hombres adultos mayores

(Gobernacién de Antioquia, 2016).

En este departamento de Colombia, las diez primeras causas de mortalidad
corresponden a las enfermedades no transmisibles (SSSA), entre las se encuentran las
enfermedades cardiovasculares, caracterizadas porque sus sintomas aparecen de manera
gradual, tienen una larga duracion y se asocian a habitos de vida no saludables como el
sedentarismo, el consumo de tabaco, alcohol y sal, asi como al sobrepeso y la obesidad
(Ministerio de Salud y Proteccion Social, 2014), lo que tiende a desencadenar a su vez

patologias como la diabetes mellitus y la hipertension arterial.

Muestra

La coleccidn de referencia osteoldgica del Laboratorio de Osteologia Antropologica y
Forense de la UdeA esta dividida en dos secciones, a saber, la coleccion de docencia y la

coleccion de investigacion.

La muestra no probabilistica examinada comprendid los individuos disponibles en la
coleccién de investigacion, la cual esta compuesta por 494 individuos esqueletizados
almacenados y completamente documentados con informacién referente a la edad, el sexo, el
lugar de nacimiento, la ocupacién, entre otros datos, teniendo como soporte actas y licencias

de inhumacion, registros de necropsia y en algunos casos, historias clinicas. Estos individuos
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de ambos sexos, cuentan con edades entre la edad fetal y los 102 afios. La muestra valida
seleccionada, es decir, que cumplié con los criterios de inclusion de esta investigacion, fueron

en total 356 individuos (268 hombres, 88 mujeres).

Para seleccionar la muestra se establecieron como criterios de inclusion: 1) Individuos
pertenecientes a la coleccion osteoldgica de referencia de la UdeA (de la coleccion de
investigacion); 2) Contar con informacion del sexo y la edad del individuo; 3) Individuos que
tuvieran los huesos de la columna vertebral (vértebras cervicales, toracicas y lumbares),
huesos de los miembros superiores (principalmente los cubitos), de la pelvis (coxales y sacro)
y de los miembros inferiores (puntualmente las rétulas, las tibias y los calcaneos), y 4) Restos

0seos en buen estado de conservacion.

Por su parte, los criterios de exclusion fueron: 1) Falta de documentacion donde se
detalle el sexo y la edad del individuo; 2) Mal estado de conservacion de los huesos
(principalmente las vértebras, los cubitos, las rdtulas, los calcaneos, los coxales y las tibias), y
3) Individuos incompletos (sobre todo, aquellos que no tuvieran las vértebras, los cubitos, los

coxales, las rétulas, las tibias y los calcaneos).

Variables

Para la realizacion de los analisis estadisticos, se tomd como variable dependiente la
presencia de la DISH, en alguna de las tres categorias de clasificacion, esta es una variable
categdrica definida en tres grupos excluyentes DISH definitiva, DISH probable y DISH

posible. Y las variables independientes son: el sexo, la edad y los huesos afectados por la
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enfermedad en la regidén espinal (columna vertebral) y en las regiones extraespinales

(olécranon, coxales, roétulas, tibias y calcaneos).

Tabla 1. Operacionalizacién de variables

VARIABLES <
INDEPENDIENTES INDICADORES | CATEGORIAS | ESCALA | NATURALEZA
Informacién
disponible en la Mujer
Sexo documentacion de Hombre Nominal Cualitativa
los individuos
Informacién
disponible en la
Edad documentacion de | De 40 a 97 afnos Discreta Cuantitativa
los individuos
V. cervicales
V. toracicas o
Vértebras afectadas - dorsales Nominal Cualitativa
V. lumbares
Olécranon
Huesos extra- ngales . i
espinales afectados - Rc_>tu_|as Nominal Cualitativa
Tibias
Calcaneos
VARIABLE
DEPENDIENTE
Clasificacion a
partir de los
_ pro(p:)ﬂ(taiz)osspor DISH definitiva
Presencia de la Resnick y DISH probable Nominal Cualitativa

DISH

Niwayama (1976)
y por Utsinger
(1985)

DISH posible

Fuente: Elaboracion propia.
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Metodologia

El proceso de analisis de cada individuo consistio en observar y examinar los huesos
de la columna vertebral (regiones cervical, toracica o dorsal y lumbar) y los cubitos, coxales,
rotulas, tibias y calcaneos. Estos huesos se observaron macroscopicamente con el fin de

identificar formaciones excesivas (anormales) de hueso, en la superficie de los restos 6seos.

Tras la observacion detallada de las piezas Oseas sefialadas y para establecer el
diagnostico de la DISH, se combinaron los criterios propuestos por Resnick y Niwayama

(1976) y por Utsinger (1985), de manera concreta, estos son:

DISH definitiva: ante la presencia de calcificacion y osificacion "fluida” a lo largo de
los aspectos antero-laterales de al menos cuatro cuerpos vertebrales contiguos con o sin
excrecencias puntiagudas localizadas asociadas en las uniones del disco vertebral intermedio

(Resnick y Niwayama, 1976).

Probable: ante la osificacion continla o presencia de excrecencias éseas a lo largo del
aspecto antero-lateral de al menos dos cuerpos vertebrales contiguos, y entesopatia (espolones
6seos) que involucrara el calcaneo (porcion posterior), la rétula (porcion antero-superior) o el

olécranon.

Posible: si, (i) habia osificacion continda o presencia de excrecencias 6seas a lo largo
del aspecto antero-lateral de al menos dos cuerpos vertebrales contiguos o, (ii) si se
observaban espolones 0seos en el calcaneo, junto con espolones en la rétula (porcion antero-
superior) o el olécranon (Utsinger, 1985). Adicionalmente, se tuvo en cuenta la presencia de

espolones en los coxales (puntualmente en la cresta iliaca y la tuberosidad isquiatica) y en las
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tibias (tuberosidad tibial). Los huesos extraespinales observados son considerados como los

mas frecuentemente alterados por la DISH (Utsinger, 1985; Aufderheide, 1998).

Para la asignacion de estas clasificaciones se tuvo en cuenta que los individuos no
presentaran altura anormal del espacio discal en las areas involucradas. No se excluyeron los
individuos con fusion de la articulacion sacro-iliaca -criterio de exclusion segin Resnick y
Niwayama (1976)-, ya que se ha reconocido que estas modificaciones también ocurren en
individuos afectados por DISH (Waldron, 2009), aunque fijandose mediante puentes 0seos,

mas no por anquilosis 6sea intra-articular (Aufderheide, 1998).

Los criterios de Resnick y Niwayama (1976), se toman como referente por ser los mas
universalmente aceptados y utilizados (Westerveld, 2011; Bateman et al., 2018) y los de
Utsinger (1985) por tener en cuenta las lesiones extraespinales. Estos criterios se han

considerado como los criterios que describen con mayor precision la DISH (Ozga, 2009).

Luego del analisis macroscopico de los individuos se reviso la documentacion con el
fin de obtener informacion individualizante, puntualmente edad, sexo, ocupacion y lugar de

nacimiento.

Para el registro de los datos, se cred una base de datos en Microsoft Excel 2010 para
Windows® y se diligenciaron digitalmente las fichas para el registro de la informacion (tabla
18) y las fichas del inventario 6seo que muestra manifestaciones de DISH (tabla 19), en estas
se describié de manera mas amplia y detallada las caracteristicas de las manifestaciones en las
regiones espinal y extraespinal. Posteriormente, la informacion recolectada y registrada por

variables en la base de datos en Microsoft Excel 2010, se exportd al paquete estadistico
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Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) versién 25.0 (con licencia para la UdeA),

para realizar el analisis de los resultados mediante pruebas estadisticas.

Inicialmente se llevd a cabo un analisis descriptivo con el fin de identificar las
distribuciones de frecuencias y las medidas de tendencia central de las variables. Luego, se
realiz6 un modelo de analisis discriminante, como se describe mas adelante, pero antes de

esto, a continuacion se presentan las hipdtesis de la investigacion:

Ho:p=np

Hi:p#p

En la hipdtesis nula, se plantea que no existe una asociacion entre la clasificacion de la
DISH vy el sexo, la edad y las lesiones que genera la enfermedad en la region espinal y
extraespinal, por su parte, en la hip6tesis alternativa se plantea la idea de que si existe una

asociacion entre las variables referidas.

Teniendo esto claro, seguidamente se describe como se realizé el modelo de analisis

discriminante.

Andlisis discriminante

Para esta investigacion, dadas las caracteristicas de las variables dependiente e
independientes, se ha utilizado el modelo de analisis discriminante para identificar las
variables de prediccion que contribuyen a diferenciar (discriminar) los grupos que clasifican
la presencia de DISH, y a crear una funcion capaz de distinguir con la mayor precisién posible

a las variables independientes o predictoras.
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Seleccién de las variables: de acuerdo a la correlacion previa de las variables, se

decidid incluir en el modelo de analisis discriminante las siguientes variables:

Variable de agrupacion o dependiente: Clasificacion de DISH. Variables Dummi:
1- Definitiva; 2- Probable y, 3- Posible.
Variables independientes o predictoras:
e Edad.
e Sexo. Variables Dummi: 0- Hombre. 1- Mujer.
e Vértebras: C1, C2, C3, C4, C5, C6, C7, T1, T2, T3, T4, T5, T6, T7, T8, T9,
T10, T11, T12, L1, L2, L3, L4, L5. Variables Dummi: 0- Ausencia. 1-
Presencia.
e Olécranon, coxales, rotulas o patelas, tibias y calcaneos. Variables Dummi: O-

Ausencia. 1- Un lado. 2- Ambos lados.

La anotacion matematica del modelo fue el siguiente:
Yy=aptay, tay,tazy,+ -+ X,
Donde:

y = Variable de agrupacion.

X, = Las variables independientes.

a,= La constante.

a, = Los coeficientes de discriminacion.
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Supuestos: el desarrollo del modelo requirié la verificacién del cumplimiento de los
supuestos: a) para obtener una dptima precision tanto para las probabilidades de pertenencia al
grupo dentro de la variable de agrupacién y para el desarrollo de algunas pruebas de
significacion se comprobd el supuesto de distribucién normal multivariante; b) la prueba M de
Box contrasto la hipotesis nula (Hy) que verifico el supuesto de igualdad de matrices de
varianza-covarianza; c¢) con el fin de confirmar si existian relaciones lineales entre las
variables, dentro de cada grupo se comprobsd el supuesto de linealidad, por medio de
diagramas de dispersion y, d) con el método de anélisis por pasos (stepwise) se verifico el
supuesto de ausencia de multicolinealidad y singularidad para observar que la correlacion

entre las variables independientes no aportaran una informacion redundante.

Método de analisis: se llevo a cabo el método de seleccion paso a paso (stepwise), el
cual inicié con la variable clasificadora més significativa y se continud introduciendo y/o

eliminando una variable en cada interaccion hasta establecer las X, que mejor generaran un

criterio de clasificacion. En este método, se trabajé con el criterio basado en la minimizacién

de la “lambda (L) de Wilks”, el cual se calcula como el escalar resultante de dividir los

|w|—Desviaciones intergrupo

determinantes de dos matrices. Esto es: A de wilks=

|B+w|—Desviaciones globales

Consideraciones éticas

Para los fines de esta investigacion no se divulgaran los nombres de los individuos
analizados, con el fin de mantener la confidencialidad y el anonimato de los individuos. Con
respecto al contexto de riesgo bioldgico de la investigacion y del componente bioético de la

misma, se tendra en cuenta la siguiente normatividad nacional y regional vigente a la fecha:
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Las obligaciones que tiene la universidad en el referido convenio interadministrativo de
cooperacion Ndmero 009 de 2008 entre la Universidad de Antioquia — Rectoria y el
Municipio de Medellin — Alcaldia, dentro de las que se estipulan: “1. Los restos dseos
seran aplicados a fines académicos e investigativos; 2. Dar a los mismos un tratamiento
de uso, custodia y deposito que salvaguarde el respeto a los difuntos por conducto de la
Rectoria-Departamento de Antropologia. Para estos efectos, el embalaje se llevara a
cabo en cajas de carton especiales rotuladas cada una de ellas especificando elementos
de identificacion proporcionados por el municipio de Medellin y un c6digo designado
al interior del laboratorio; 3. A preservarlos de manera tal que se garantice la
individualidad y la unidad de los restos, y que estos puedan ser restituidos a la mayor
brevedad posible, individual o colectivamente y, 4. A no dividirlos o separarlos de
manera permanente, garantizando que siempre podré establecerse de manera fidedigna
qué pieza corresponde a cada resto, aunque se usen las partes individualmente
consideradas y en escenarios diferentes...”.

El titulo 1V (de la bioseguridad de las investigaciones), capitulo | (de la investigacion
con microorganismos patégenos o material bioldgico que pueda contenerlos), articulo
63 de la Resolucion No. 008430 de 1993 del Ministerio de Salud, por medio de la cual
se establecen las normas cientificas, técnicas y administrativas para la investigacion en
salud. Con base en lo estipulado en esta normativa, se cuenta con: a) las instalaciones y
equipo de laboratorio segun las normas técnicas que garantizan el manejo seguro de
material biologico; b) el manual de procedimiento para el laboratorio; ¢) adiestramiento
al personal sobre la manipulacion, transporte, utilizacion, descontaminacion y
eliminacion de desechos biologicos y no bioldgicos; f) disposicion de bibliografia
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actualizada y archivo sobre la seguridad de los equipos, disponibilidad de sistemas de
contencion, normas y reglamentos, riesgos involucrados y otros aspectos relacionados.
- Con base en las normas internas del Laboratorio de Osteologia Antropoldgica y
Forense, a todas las personas que entran en contacto con los restos 6seos se les exige el
maximo respeto hacia los individuos, teniendo en cuenta que cada uno de estos fueron
personas Yy tienen dolientes que esperan el mejor trato hacia ellos. Con este fin y
buscando mantener el derecho a la intimidad de los individuos y sus familias (articulo
15 de la Constitucion Politica Colombiana de 1991), todas las personas que ingresan al
laboratorio, deben firmar un acta de confidencialidad y un documento donde se
comprometen a seguir las normas del laboratorio y a no divulgar informacién sin tener

fines académicos y cientificos.

Finalmente, es preciso sefialar que esta investigacion no implica ningin riesgo
bioldgico, psicoldgico, juridico ni ético para la muestra osteoldgica, para los investigadores ni

para las instituciones involucradas en el desarrollo de la misma.
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RESULTADOS

Los datos presentados fueron analizados con el SPSS version 25.0. Para esta

investigacion se analizaron un total de 356 individuos, 268 hombres y 88 mujeres, con edades

entre los 2 y los 102 afos. Entre los individuos examinados, 94 fueron clasificados en alguna

de las tres categorias de la DISH. Asi, el 78,8% (74 de 94 individuos) se clasificaron con

DISH definitiva, el 11,7% (11 de 94) con DISH probable y el 9,6% (9 de 94) con DISH

posible. La edad de los individuos (sin distincion en cuanto a la clasificacion de la DISH)

presentd una media de 71 + 12,5 afios; el 50% de los valores centrales estuvo entre 62 y 80

afios, y el rango entre 40 y 97 afios. De estos individuos, el 75,5% (71 de 94), fueron hombres

(ver tabla 2).

Tabla 2. Caracteristicas del grupo de estudio

Individuos Porcentaje
DISH definitiva 74 78,7%
Clasificacion de la DISH DISH probable 11 11,7%
DISH posible 9 9,6%
Hombre 71 75,5%
Sexo -
Mujer 23 24,5%
X+DE Me(R1)
Edad 71,30 £ 12,5 72 (62 — 80)

X: Media. DE: Desviacion Estandar. Me: Mediana. RI: Rango Intecuartil.

Fuente: Elaboracion propia.

La grafica 1 expone que el porcentaje de vértebras afectadas por las lesiones que

genera la DISH (osificacion o presencia de osteofitos en el borde de los discos

intervertebrales), se encontr6 mayormente concentrado en las vertebras toracicas, siendo T10
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la vértebra de la regidn con el mayor porcentaje de afectacion correspondiente al 82%; por su
parte, la region menos afectada fue la cervical, donde en general no se sobrepaso el 20% de
las vértebras alteradas y, donde de hecho, en ninguno de los examinados, se hallaron
alteraciones en la C1 (ver grafica 1). En el 100% de las vértebras afectadas se observo la

conservacion de los espacios intervertebrales.

Gréfica 1. Porcentaje de vértebras afectadas por DISH
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Fuente: Elaboracion propia.
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En la tabla 3 se puede observar que en la region toracica, 5,32% (5 de 94 individuos)
presentaron anquilosis costo-vertebral y, 4,25% (4 de 94 individuos) tenian anquilosis del

manubrio esternal con la primera costilla -tres al lado derecho y uno al izquierdo-.

Tabla 3. Anquilosis vertebro y esterno-costales

Individuos Porcentaje
Anquilosis Ausente 89 94,7%
vertebrocostal | pracente 5 5,3%
Anquilosis Ausente 90 95,7%
esternocostal Presente 4 4,3%

Fuente: Elaboracién propia.

La tabla 4 muestra que en la region extraespinal, los huesos con mayor afectacién por
las lesiones que genera la DISH (espolones 6seos), fueron los coxales de ambos lados con una
representacion del 81,9%, mientras que con el 23,4%, los huesos menos afectados fueron las
tibias. En la articulacion sacro iliaca se presentd anquilosis en un 18,1% (17 de 94

individuos).

Tabla 4. Huesos extraespinales afectados por la DISH

Individuos Porcentaje
Ausente 46 48,9%
Olécranon Un lado 19 20,2%
Ambos lados 29 30,9%
Ausente 15 16,0%
Coxales
Un lado 2 2,1%
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Ambos lados 77 81,9%

Ausente 34 36,2%

Rotulas Un lado 12 12,8%

Ambos lados 48 51,1%

Ausente 58 61,7%

Tibias Un lado 14 14,9%

Ambos lados 22 23,4%

Ausente 29 30,9%

Calcéneos Un lado 9 9,6%

Ambos lados 56 59,6%

Anquilosis Si 17 18,1%
articulacion

sacro iliaca No " 81,9%

Fuente: Elaboracién propia.

Ahora bien, en cuanto al modelo de analisis discriminante, antes de iniciar su
aplicacién se hizo un analisis descriptivo para poder observar inicialmente las diferencias en
el comportamiento de las variables independientes en relacion a la variable de agrupacion o
dependiente. A continuacidn se presentan algunas representaciones graficas de diagramas de

dispersion donde se muestran esas diferencias en el comportamiento de las variables:
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Gréfica 2. Diagramas de dispersion
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Fuente: Elaboracion propia.

Tipias

Debido a la gran cantidad de X, se decidio realizar cuatro graficos de dispersion con

las variables que, de acuerdo a la literatura referida en el marco tedrico y metodoldgico,
presentaban mayor asociacion con la variable de agrupacion. El grafico A, muestra un alto
solapamiento entre las variables edad y sexo en el primer grupo discriminatorio de la
clasificacion de la enfermedad, es decir, “DISH definitiva”. De acuerdo con este dato, se
observa que existen diferencias significativas minimas entre estas dos variables

independientes con respecto al primer grupo de clasificacion de la DISH.

Por su parte, en el grafico B, se observa que los valores de las variables L5 y los

coxales (huesos extraespinales) tienden a distribuirse uniformemente sin solapamiento en las
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categorias clasificatorias de la DISH. Lo anterior, quiere decir que hay diferencias

significativas entre los grupos.

Del mismo modo se observa en el grafico C, donde la distribucion de los valores en el
diagrama sugiere que existen diferencias relevantes, es decir, que los grupos vértebras
afectadas (puntualmente T10 y T11) dentro de la clasificacion de la DISH, no se solapan por

completo.

La descripcion del grafico D no es muy distinta a la de las dos anteriores, aunque en
este caso, los valores de las variables rétulas y tibias tienden a agruparse en la clasificacion de

DISH definitiva.
Desarrollo del modelo de Andlisis Discriminante

La tabla 5 indica que toda la muestra original (94 casos validos) se incluyé tanto para
calcular la funcién discriminante como para la fase de clasificacion de la patologia, es decir,

que no se excluy6 ningun individuo en el modelo estadistico.

Tabla 5. Resumen de proceso de clasificacion

Procesado 94
Cadigo de grupo
perdidos o fuera de 0
Excluido re}ngo
Como minimo, falta
una variable 0
discriminatoria
Utilizado en resultado 94

Fuente: Elaboracion propia.
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En la tabla 6 se presenta el resumen del nimero de casos validos en cada variable
discriminante. Puesto que la exclusién de casos se realiza segun lista (es decir, se excluyen del
andlisis los casos con valor perdido en una variable independiente), el nimero de casos
validos de todas las variables es el mismo en cada grupo de clasificacion de la DISH (74 para
DISH definitiva; 11 para DISH probable y 9 para DISH posible). Esta informacion indica que
de los 94 casos, la mayor frecuencia (78,8%) se presenta en la DISH definitiva, le sigue DISH

Probable y luego DISH Posible, ambas con porcentajes individuales inferiores al 12%.

Tabla 6. Probabilidades previas para grupos

Casos utilizados en analisis
Clasificacion de la .

Previa .

DISH Ponderados | Porcentaje
DISH definitiva ,333 74 78,8%
DISH probable ,333 11 11,7%
DISH posible ,333 9 9,5%
Total 1,000 94 100%

Fuente: Elaboracién propia.

La tabla 7, muestra los resultados de la prueba de igualdad de medias de grupos
(ANOVA con estadisticos F), en esta tabla se puede identificar si los grupos difieren en las
variables de clasificacion seleccionadas y, de paso, contrastar la hipdtesis de igualdad de
medias entre los grupos en cada variable independiente, uno de los supuestos del disefio del
modelo. La tabla de ANOVA incluye también el estadistico lambda de Wilks univariante.
Existen variables con niveles alpha superiores al méaximo permitido (0,05), como, por
ejemplo, el sexo y la L5. Sin embargo, una variable no significativa a nivel univariante podria
aportar informacion discriminativa a nivel multivariante, lo que significa que se puede

continuar con el modelo.
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Tabla 7. Prueba de igualdad de medias de grupos

Lambda de .
Wilks F dfl df2 Sig.
Sexo 976 1,125 2 91 ,329
Edad ,856 7,666 2 91 ,001
C1 2
C2 ,954 2,210 2 91 ,116
C3 ,953 2,224 2 91 114
C4 ,982 ,854 2 91 429
C5 971 1,378 2 91 257
C6 971 1,351 2 91 ,264
C7 974 1,208 2 91 ,304
T1 ,945 2,671 2 91 ,075
T2 ,922 3,836 2 91 ,025
T3 ,927 3,562 2 91 ,032
T4 ,849 8,087 2 91 ,001
T5 ,800 11,389 2 91 ,000
T6 ,718 17,872 2 91 ,000
T7 ,619 28,024 2 91 ,000
T8 587 31,969 2 91 ,000
T9 478 49,639 2 91 ,000
T10 581 32,757 2 91 ,000
T11 ,602 30,051 2 91 ,000
T12 ,791 12,022 2 91 ,000
L1 ,919 4,010 2 91 ,021
L2 ,938 2,997 2 91 ,055
L3 976 1,113 2 91 ,333
L4 ,959 1,945 2 91 ,149
L5 ,967 1,544 2 91 ,219
Olécranon ,991 424 2 91 ,656
Coxales ,993 ,343 2 91 ,710
Rotulas 971 1,351 2 91 ,264
Tibias 976 1,134 2 91 ,326
Calcaneos ,941 2,877 2 91 ,061
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a. No se puede calcular porque esta variable es una constante (no se encontraron alteraciones
en esta vértebra).

Fuente: Elaboracion propia.

Con la prueba M de Box se pretendia comprobar uno de los supuestos del anélisis
discriminante y contrastar la hipotesis nula de igualdad de las matrices de varianzas-
covarianzas. Pero en este caso, el software no arrojé ningun resultado. Ello puede deberse a
varias posibilidades, entre ellas, la mas acertada es que este estadistico suele ser demasiado
sensible a pequefias desviaciones de la normalidad multivariante y a tamafios muestrales
grandes, tendiendo a ser conservador, es decir, que matrices iguales pueden aparecer como
significativamente diferentes si no existe normalidad y, si las muestras son grandes pierde

efectividad (en este caso lo mas facil es continuar y rechazar la hipotesis nula).

Con base en lo anterior, la tabla 8 muestra los logaritmos de los determinantes de todas
las matrices utilizadas en el calculo del estadistico M de Box. Dado que, el estadistico es
multivariante, la tabla permite comprobar qué grupos (cuando hay mas de dos) difieren mas.
En este caso, tanto DISH Probable como DISH Posible, no brindaron informacién sobre las
matrices y al no existir minimo dos matrices, la prueba M de Box no se puede efectuar. No
obstante, el analisis discriminante sobresale por ser un modelo robusto, en este sentido, no se

ve afectado por la no comprobacion de uno de los supuestos.
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Tabla 8. Logaritmo determinante

Clasificacion de la DISH Rango Determlr?ante
de logaritmo
DISH definitiva 4 -11,678
DISH probable 3 2
DISH posible 1 2
Dentro o_le grupos 4 110,201
combinados

Los logaritmos naturales y los rangos de determinantes
impresos son los de las matrices de covarianzas de grupo.

a. Singular (no es posible determinar matrices).

Fuente: Elaboracion propia.

La tabla 9 muestra el resumen de los pasos llevados a cabo en la construccion de la

funcidn discriminante. En cada paso se informa la variable que ha sido incorporada al modelo

Yy, en su caso, la variable o variables que han sido expulsadas. Todos los pasos llevados a cabo

han sido de incorporacion de variables (T9, T7, T11y T10 respectivamente). Las demas y, no

se utilizaron o no son muy discriminantes.

Tabla 9. Variables entradas/eliminadas

a,b,c,d

Lambda de Wilks

Escalon | Especificado Estadistico | df1 | df2 43 _ F exacta -
Estadistico | dfl df2 Sig.
1 T9 478 1 2 191,000 49,639 2 | 91,000 |,000
2 T7 ,389 2 2 191,000 27,148 4 | 180,000 |,000
3 T11 ,335 3 2 191,000 21,555 6 | 178,000 |,000
4 T10 295 4 2 191,000 18,489 8 |176,000 |,000

En cada paso, se entra la variable que minimiza la lambda de Wilks global.
a. El nimero maximo de pasos es 62.
b. La F minima parcial para entrar es 3,84.
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c. La F méaxima parcial para eliminar es 2,71.
d. El nivel F, la tolerancia o VIN no suficiente para un calculo adicional.
Fuente: Elaboracion propia.

La tabla 10 se encuentra dividida en cada uno de los pasos realizados. Asi, en cada
paso se mencionan las variables incorporadas al modelo hasta cada momento y, para cada
variable: el nivel de tolerancia (proporcién de varianza de una variable independiente que no
estd explicada por el resto de variables independientes), el valor del estadistico F (que permite
valorar si la variable debe o no ser expulsada) y la lambda de Wilks global (la cual se
obtendria si se eliminara una variable del modelo). Al respecto, puede observarse que la
tolerancia disminuye sensiblemente en el momento en que se incorpora una nueva variable al

modelo.

En el paso 1, el valor de tolerancia es de 1 para la T9. En el segundo paso, al
incorporarse la variable T7, la tolerancia baja a 0,981, lo cual significa que existe una mediana
correlacion entre ambas variables. En el paso 3, la variable T11 (0,919) del modelo
correlaciona en menor medida con las T9 y T7. Finalmente, la tolerancia en el paso 4 al
ingresar la T10 disminuye considerablemente (0,307), aspecto positivo que indica alta

correlacion de esta con las variables que se incorporaron previamente.

Tabla 10. Variables en el analisis

. Pasos par_z? la . F para Lambda de
incorporacion de Tolerancia o .
. eliminar Wilks
variables

1 T9 1,000 49,639
5 T9 ,981 26,584 ,619

T7 ,981 10,320 478
3 T9 ,904 10,811 417

T7 974 10,552 415
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T11 ,919 7,107 ,389
T9 413 13,223 ,384
4 T7 ,948 11,854 375
T11 ,647 9,024 ,356
T10 ,307 5,993 ,335

Fuente: Elaboracion propia.

Las tablas 11 y 12 se encuentran estrechamente relacionadas. Un autovalor tiene un
minimo de cero pero no tiene un maximo, lo cual lo hace dificilmente interpretable por si

solo. Por esta razon, se utiliza el estadistico A de wilks.

Debido a la clasificacién de DISH en tres subgrupos, se obtuvieron dos funciones
discriminantes, la tabla A de wilks permitié comparar de manera global la capacidad
discriminativa de cada funcion. En la tabla de autovalores se puede apreciar que la primera
funcion explica el 93,8% y la segunda el 6,2% de las diferencias existentes entre los

individuos de los grupos.

En la correlacion canodnica (eta = raiz cuadrada del cociente entre la suma de
cuadrados inter-grupos y la suma de cuadrados total), la primera funcion presenta un valor
proximo de 0,9, es decir, que las variables discriminantes permiten diferenciar entre los
grupos. De igual manera, el autovalor obtenido 1,994 y la correlacion candnica suponen que

las variables discriminantes utilizadas tienen una buena distincion entre los dos grupos.

Tabla 11. Autovalores

., % de Correlacién
Funcion | Autovalor 9 % acumulado L.
varianza candnica
1,9942 93,8 93,8 ,816
2 1312 6,2 100,0 341
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a. Se utilizaron las primeras 2 funciones discriminantes canonicas en el analisis.

Fuente: Elaboracion propia.

En la tabla 12, las funciones se encuentran siempre ordenadas en correspondencia con
los autovalores de la tabla 11. Puede apreciarse que, dada la proximidad a cero, el estadistico
lambda de Wilks de la primera funcion discriminante (0,295) presenta una gran diferencia
entre los grupos. Entre tanto, el valor de lambda de la segunda funcion fue moderadamente
alto (0,884), lo cual significa que existe bastante solapamiento entre los grupos. Sin embargo,
el valor asociado y transformado de lambda (Chi-cuadrado = 11,043), con 3 grados de libertad
y un nivel alpha (Sig.) inferior a 0,05, rechazo la hip6tesis nula de que los grupos comparados
tienen promedios iguales en las tres variables discriminantes. Ambas funciones (1 a 2 y 2)
rechazaron la Hy, de tal modo, se pudo afirmar que las medias multivariantes de los grupos

(los centroides) no son iguales.

Tabla 12. Lambda de Wilks

Prueba de Lambda de Chi- .
funciones Wilks cuadrado gl Sig.
la?2 ,295 109,186 8 ,000
2 ,884 11,043 3 011

Fuente: Elaboracién propia.

La tabla de coeficientes estandarizados (tabla 13), contiene las variables que, por su
alta capacidad discriminativa, finalmente entraron en el modelo. Se observa en orden
descendente (de mayor a menor importancia) que la variable T7 es la mas predictiva a la hora

de clasificar la DISH en cualquiera de las tres categorias, le siguen la T9, T10y T11.
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Tabla 13. Coeficientes de funcidn discriminante canénica estandarizadas

Funcién
1 2
T7 ,541 -,501
T9 ,879 -,617
T10 -,518 1,350
T11 ,628 -,067

Fuente: Elaboracién propia.

La matriz de estructuras (tabla 14) contiene las correlaciones de todas las variables,
ordenadas de mayor a menor por su grado de correlacion con la funcién discriminante. En
esta, se muestra que existe colinealidad entre las variables independientes a pesar de que la
gran mayoria salié del analisis (aquellas marcadas con el superindice °), lo que pudo ocurrir
porque aportaban informacién redundante. Por citar un caso, la variable T8° tiene una
correlacion alta con la funcion discriminante (0,500 primera funcion y -0,107 segunda
funcién). Sin embargo, su importancia es relativamente poca, posiblemente se deba a la
cercania con T7 y T9 que si entraron en el analisis, y que de manera probable resumieron y
explicaron mejor la informacion de la T8. Se puede observar que la variable sexo
(diferenciada en hombre y mujer) fue la Gltima con capacidad discriminativa para aportar al
analisis del modelo, esto tal vez pudo deberse a la desigualdad en el nimero de individuos
hombres y mujeres de la muestra, pues de 94 casos analizados, solo el 24,5% (23 individuos)

correspondia a mujeres (ver gréafico 3).
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Gréfica 3. Recuento de hombres y mujeres analizadas

Sexo
Hombre Mujer
DISH posible—] DISH posible
T Q
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Fuente: Elaboracién propia.

Tabla 14. Matriz de estructuras

Funcién
1 2

T9 735 307
T11 560" 522
T7 548" -,366
T8° 500" -,107
T6° 403" -271
T5° 311" -,224
T4° 310" -, 147
T2° 307" -111
T3P 274" -,084
T1° 242" -,091
Edad® 214" -,003
L5P 184" ,056
L4° 1847 047
L2P 154" -, 142
Olécranon® | 147 -013
L3P 102" ,078
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Coxales® 087" -,062
Tibias” 056" ,019
Roétulas® -,021" 011
T10 567 771
C5P ,075 -,249"
Calcaneos® ,052 227"
C4P ,035 -,193"
C6" ,062 -,180"
T12P 165 175
c3P 019 173"
c7° ,093 - 127"
L1P ,094 -122°
c2P ,050 -,108"
Sexo” ,004 -,058"

Correlaciones dentro de grupos combinados entre las variables discriminantes y las funciones

discriminantes canonicas estandarizadas

Variables ordenadas por el tamafio absoluto de la correlacion dentro de la funcién.

*La mayor correlacion absoluta entre cada variable y cualquier funcion discriminante.

b. Esta variable no se utiliza en el andlisis.

Fuente: Elaboracion propia.

Los centroides se muestran en la tabla 15. En la primera funcion se demuestra que el

grupo de DISH definitiva tiende a obtener puntuaciones positivas en la funcion discriminante,
mientras que, los grupos DISH probable y DISH posible tienden a obtener puntuaciones

negativas y muy similares, por lo tanto, estos dos ultimos grupos se podrian resumir en uno

solo, ya que no poseen un nivel significativamente diferenciador.

Teniendo claro lo anterior, la primera funcion discriminante nos indica que un
incremento en las lesiones generadas por DISH en las T7, T9, T10 y T11 (por encima de la
media), hard mas probable obtener una puntuacion positiva y, con ello, que se ajuste a la

categoria de DISH definitiva (0,712). Por el contrario, las lesiones vertebrales generadas por

97



DISH por debajo de la media, sera caracteristico de la DISH probable (-2,174) y la DISH

posible (-3,196).

Con la segunda funcion discriminante se presentan tres valores confusos y debatibles,
ya que tanto DISH definitiva (-0,031) como DISH posible (-0,971) tienden a ser negativas y
muy proximas, mientras que DISH probable (0,805) representa una puntuacion positiva. De lo
anterior, seria complejo extraer una interpretacion predictiva y precisa, lo cual se preveia
desde el analisis del porcentaje de la varianza de los autovalores, cuya capacidad predictiva
alcanzaba solo el 6,2%. Esto no permitié otra alternativa mas que dar prioridad a la primera

funcidn para la clasificacion de la DISH en el modelo discriminante.

Tabla 15. Funciones en centroides de Tabla 16. Coeficientes de la funcion
grupo discriminante canonica
Clasificacion de la Funcion Funcién
DISH 1 2 1 2
DISH definitiva 712 -,031 T7 1,372 -1,272
DISH probable -2,174 ,805 T9 2,954 -2,075
DISH posible -3,196 -, 7126 T10 -1,738 4,527
Las funciones discriminantes candnicas T11 1,982 -211
sin estandarizar se han evaluado en medias (Constante) -3,223 -1,206
de grupos. Coeficientes no estandarizados

Fuente: Elaboracion propia. Fuente: Elaboracion propia.

De acuerdo con los centroides y coeficientes de las tablas 15 y 16 respectivamente, y seguin la
primera funcion (seleccionada por su mayor capacidad discriminativa en este modelo), la

férmula matematica final y predictiva se expresa de la siguiente forma:
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Clasificacion de DISH

= —3,223+ 1,372+ T7 + 2,954 *T9+ (—1,738 x T10) + 1,982 * T11

Finalmente, en la tabla 17 se presenta el resumen de la capacidad predictiva de la
funcién discriminante. Se tiene que el modelo obtuvo un 86,2% de individuos clasificados
correctamente. La validacion cruzada, es la clasificacion de cada caso tras dejarlo fuera del
calculo de la funcién discriminante, en esta el porcentaje fue de 83%, muy similar a la
anterior.

Tabla 17. Resultados de clasificacion®*®

Pertenencia a grupos pronosticada
Clasificacion de la DISH DISH DISH DISH Total
definitiva probable posible
DISH 68 1 5 74
definitiva
Recuento DISH 2 5 4 11
probable
DI.SH 0 1 8 9
- posible
Original DISH
- 91,9 1,4 6,8 100,0
definitiva
% DISH 18,2 45,5 36,4 100,0
probable
DI.SH 0 11,1 88,9 100,0
posible
DISH 65 4 5 74
definitiva
DISH
L Recuento 2 5 4 11
Validacion ) probable
b
cruzada DI_SH 0 1 3 9
posible
% DISH 87,8 54 6,8 100,0
definitiva
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pr[())lbilgle 18,2 45,5 364 | 100,0
p?)lsist;_lle 0 111 889 |100,0

a. 86,2% de casos agrupados originales clasificados correctamente.
b. La validacién cruzada se ha realizado solo para aquellos casos del andlisis. En la validacion

cruzada, cada caso se clasifica mediante las funciones derivadas de todos los casos distintos a
dicho caso.

c. 83,0% de casos agrupados validados de forma cruzada clasificados correctamente.

Fuente: Elaboracion propia.

El diagrama de dispersion general de funciones discriminantes candnicas (grafica 4),

indica que hay una alta probabilidad a priori de que las dos funciones clasifiquen la DISH en

los tres grupos.

Grafica 4. Funciones discriminantes canénicas
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Fuente: Elaboracién propia.
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DISCUSION

El objetivo de este trabajo investigativo fue identificar las lesiones Oseas y las
caracteristicas prevalentes del perfil de los afectados por la Hiperostosis Esquelética
Idiopatica Difusa (DISH) en los individuos de la coleccion osteoldgica de referencia de la

UdeA.

La existencia de la DISH en los individuos examinados fue posible determinarla a
partir de la presencia de manifestaciones dseas como la osificacion que se podia acompafar
de puentes 6seos entre las vértebras, osteofitos (comunmente al lado derecho) o lo que Ozga
(2009), llamo “puzzle piece kissing” (patron en el que dos vértebras entesofiticas encajan
entre si, pero no se fusionan u osifican), con ausencia de alteraciones en los espacios
intervertebrales, y por la presencia de entesopatias en los cubitos, coxales, rétulas, tibias y
calcaneos, tales manifestaciones se encuentran recogidas en los criterios de diagnostico
planteados por Resnick y Niwayama (1976) y por Utsinger (1985), arrojando una
clasificacion de la enfermedad en tres categorias: DISH definitiva, DISH probable y DISH

posible.

Con base en lo anterior, en esta investigacion, se halla que en la zona vertebral, la
region torécica es la méas afectada por la enfermedad, siendo de hecho, la region vertebral de
donde, segun los resultados del modelo de andlisis discriminante, se tienen las vértebras mas
predictoras para clasificar la DISH en alguna de las tres categorias propuestas (tales vertebras
son especificamente, de mayor a menor nivel de prediccion: T7, T9, T10 y T11); aunque las
demas regiones espinales no entraron en el modelo, se evidencié que a la afeccion de la

porcion torécica le siguen la region lumbar, y finalmente la cervical (habiendo ausencia de
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alteraciones en C1), hallazgos que concuerdan con lo encontrado por otros investigadores del
tema previamente (Resnick et al., 1975; Resnick y Niwayama, 1976; Utsinger, 1985; Ozga,
2009; Plischuk e Inda, 2015). A propdsito, el que las manifestaciones de la enfermedad en
esta region del esqueleto sean tan comunes y con un patrén tan caracteristico o distintivo,
explica el por qué la mayoria de investigadores que han establecido criterios de diagnostico se
hayan concentrado tanto en ella, dejando de lado en algunos casos inclusive, las lesiones en
las regiones extraespinales, las cuales se ha considerado, no tienen mayor relevancia si no

estan acompariadas de alteraciones en la region espinal (Ozga, 2009).

La referida ausencia de alteraciones en los espacios de los discos intervertebrales
observada en los individuos examinados, es importante ya que ha sido considerado como una
caracteristica de relevancia a la hora de diferenciar la DISH de otras enfermedades como, por
ejemplo, la espondilitis anquilosante (AS) o diversas clases de artritis que también pueden
generar anquilosamiento vertebral afectando de manera mas notoria el espacio que separa una

veértebra de otra (Resnick et al., 1975; Smith et al., 2013).

Asi mismo, la anquilosis sacro-iliaca a ambos lados, es tomada como otro rasgo que
permite distinguir la DISH de la AS (Verlaan et al., 2007; Waldron, 2009), pues se asume
como una lesién 6sea tipica de esta enfermedad. Sin embargo, algunos autores han encontrado
esta alteracion en individuos afectados por DISH (Waldron, 2009), tal y como sucedié en este
estudio con el hallazgo de 17 individuos con la variacion, aunque debe anotarse que en estos
casos tal anquilosis no abarco toda la articulacion si no que se genero por la formacion de un
puente 0seo que conectaba a los huesos peélvicos alterados (sacro y coxal-es-), lo que permite

asociarla mas a la DISH que a la AS.
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Entre otras manifestaciones encontradas, pese a que se considera que la hiperostosis de
las costillas en las articulaciones costo-vertebrales es rara (Utsinger, 1985), entre los
individuos analizados se encontraron cinco con anquilosis costo-vertebral resultado de la
hiperostosis de costillas, lo cual aungque no es una manifestacion tan recurrente, podria tenerse
en cuenta en investigaciones futuras con el fin de determinar su frecuencia en los individuos
que presentan la patologia y dado el caso, establecer asociaciones entre estas alteraciones
6seas y la DISH o también con otras patologias 6seas concomitantes. La misma situacion
ocurre con la anquilosis del manubrio esternal y la primera costilla, manifestacion que si bien
fue poco observada, estuvo presente en cuatro de los individuos examinados, primando el lado

derecho (con tres casos).

Es preciso sefialar que las alteraciones en los sitios de insercion de musculos, tendones
y ligamentos (entesis) de distintos huesos del esqueleto pueden deberse a las actividades u
ocupaciones desempefiadas por una persona en vida (Nifio, 2005) y, a enfermedades como la
DISH la cual genera entesopatias que producen la formacién de hueso en forma de espolones
0seos en estos sitios de insercién, como se evidencio en esta investigacion. De este modo,
como una forma de diferenciar las alteraciones generadas por ocupacion, de aquellas,
producto de una enfermedad como la DISH, se sugiere el hallazgo de afectacion en las entesis
de diversos huesos, teniendo en cuenta factores como la bilateralidad y la simetria de las

lesiones (Utsinger, 1985; Ozga, 2009).

Asi, en los huesos de la region extraespinal que por consenso han sido relacionados
con la DISH y que se tuvieron en cuenta en este trabajo, se observo una afectacion de mayor a

menor frecuencia en los puntos de insercion de: los coxales, generando la formacion simétrica
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de bigotes principalmente en la cresta iliaca y la tuberosidad isquiatica (Resnick et al., 1975;
Utsinger, 1985; Ozga, 2009; Plischuk e Inda, 2015); el musculo triceps surae y el tendon de
Aquiles en la regidon postero-superior del calcaneo (Resnick et al., 1975; Utsinger, 1985;
Ozga, 2009); el quadriceps femoris en la porcidn antero-superior de la rotula (Utsinger, 1985;
Smith et al., 2013), el triceps brachii en el olécranon (Resnick et al., 1975; Ozga, 2009) y el

tendon rotuliano en la tuberosidad tibial (Resnick et al., 1975; Utsinger, 1985; Ozga, 2009).

Teniendo en cuenta lo comdn y caracteristico de las lesiones presentadas en las
diversas areas extraespinales que pueden ser afectadas por la enfermedad, y que fueron
observadas en este estudio, se resalta la importancia de tenerlas en consideracion, junto con
las lesiones de la region vertebral, entre los criterios de diagnostico (Utsinger, 1985), lo que
posibilitaria tener un entendimiento mas amplio de las implicaciones fisicas que genera la

afeccion.

Sobre los criterios de diagndstico, es preciso anotar que, a pesar de que han sido
numerosos los estudios en los que se ha visto la necesidad de implementar los criterios
existentes para diagnosticar la enfermedad, sigue abierto el debate sobre la rigidez de algunos
de estos, situacion que puede ocasionar una subestimacion de la verdadera prevalencia de la
DISH en las poblaciones 0o muestras analizadas, lo cual sumado a la no utilizacion de los
mismos criterios en todas las investigaciones del tema, puede significar una dificultad a la
hora de hacer comparaciones entre estudios (Rogers y Waldron, 2001). Sin embargo, se
sugiere que al momento de establecer un diagnéstico del padecimiento se tenga en maxima
consideracion la presencia de osificacion y osteofitos o calcificaciones principalmente al lado

derecho de la columna vertebral, afectando cuando minimo a dos vértebras consecutivas, asi
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como la presencia de entesopatias periféricas, las cuales se reitera, no deben ser tomadas por
si solas como un hallazgo definitivo de diagnostico para la DISH (Utsinger, 1985; Rogers y

Waldron, 2001; Mader y Lavi, 2009).

Caracteristicas del perfil bioldgico y social de los afectados

Por un lado, la prevalencia de la enfermedad en individuos hombres mayores de 40
afios, coincide con las caracteristicas del perfil de los afectados reportados con antelacion
(Forestier y Rotes-Querol, 1950; Julkunen et al., 1971; Julkunen et al., 1975; Arriaza et al.,
1993; Waldron, 2009). Aun asi, con esta investigacion se debe tener en cuenta que los
resultados con referencia al sexo pueden tener un sesgo debido a que la coleccién esta

compuesta por un mayor niumero de hombres en comparacion con las mujeres.

Por otro lado, como otra caracteristica asociada a la enfermedad, se ha referido la
pertenencia de los afectados por esta, a un estatus social alto (Rogers y Waldron, 2001;
Jankauskas, 2003), pero se coincide con Jankauskas (2003), en que no todos los casos que
presentan la afeccidon deben tomarse, en efecto, como pertenecientes a tal estatus. Para el caso
puntual de los individuos analizados en este trabajo, tal inferencia y conclusion es atrevida,
teniendo en cuenta que estos proceden de dos cementerios de la ciudad de Medellin en los que
han sido inhumados los cuerpos de personas de clase social baja (Mora, 2015), o inclusive, de
aquellos que fallecen en condiciones de “extrema pobreza” (Medellin, 2018), situacién que

coincide con las del individuo analizado en el estudio de Faccia et al. (2015).

Finalmente, es preciso sefialar que si bien la muestra analizada no fue pequefia, se

tienen vacios y limitantes, como, por ejemplo, el que en su mayoria esta esté conformada por

105



hombres y que no sea una muestra representativa de toda la poblacion antioquefia, que como
se refiri6 anteriormente, es de donde en su mayoria son oriundos los individuos de la
coleccion osteoldgica de referencia de la UdeA, por lo que los resultados obtenidos no pueden
ser extrapolados a toda la poblacion. Empero, con los hallazgos de este estudio se pudieron
lograr los objetivos propuestos, dandose un primer acercamiento a la forma como se

manifiesta la DISH en esta porcién de individuos.
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CONCLUSIONES

Teniendo en cuenta el objetivo general de esta investigacion, se halla que:

Las lesiones o alteraciones Oseas que genera la DISH se observaron en la region
vertebral, principalmente en la regién toracica, donde se encontré osificacion o presencia
de puentes 6seos y/o osteofitos generalmente al lado derecho, respetandose en la totalidad
de los casos, el espacio del disco intervertebral. Asi mismo, se hallaron alteraciones (de
mayor a menor frecuencia) en las entesis de los coxales (principalmente en la cresta iliaca
y tuberosidad isquiatica), los calcaneos, las rétulas, los olécranon y las tibias (tuberosidad
tibial).

Los individuos mayormente afectados por la enfermedad fueron hombres mayores de 40
afios, cuyo estatus no es posible asociarlo a uno socialmente alto teniendo en cuenta los
camposantos en los que fueron inhumados y las condiciones socio-econdmicas de la
poblacion que albergan estos espacios que, en su mayoria pertenecen a la denominada
clase social baja de la ciudad.

Tras la aplicacion del modelo de analisis discriminante, como el modelo estadistico méas
apropiado segun las caracteristicas de las variables dependiente e independientes, se
obtuvo que, de estas Ultimas variables, las mas predictoras para clasificar la DISH en
alguna de las tres categorias propuestas, son: T7, T9, T10 y T11, mientras que ninguna de
las otras variables independientes (sexo, edad y los huesos extraespinales) entraron en el
modelo.

Con respecto a los resultados del modelo de andlisis discriminante, pese a que los datos

obtenidos fueron en su mayoria variables nominales numéricas, clasificadas en varias
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variables Dummi, lo que lleva a una reduccion en la obtencion de resultados 100%
precisos, se puede decir que este tuvo una alta capacidad predictiva, siendo el porcentaje
de los individuos clasificados correctamente con este modelo del 86,2% y en la
validacion cruzada (compensando la tasa de error en la clasificacién) del 83,0%. A
proposito, se sefiala que para posteriores investigaciones, seria valioso crear Yy
estandarizar un sistema de mediciones milimétricas para las lesiones presentes en la
region espinal y en las regiones extraespinales con el fin de crear un modelo mucho mas
preciso, ya que actualmente los aportes al respecto son poco claros en la forma como se
han tomado tales mediciones.

Con el fin de comprender mas ampliamente las condiciones que generan o acompafian a
la DISH en esta muestra, se sugiere a futuro: ampliar la descripcién de la patologia
teniendo en cuenta los huesos extraespinales que no se consideraron en esta
investigacion, pero que son afectados en menor medida por la DISH; profundizar en las
enfermedades, factores genéticos y demas factores ambientales asociados, que pudieron
influir en la aparicion de la enfermedad en los individuos examinados, y realizar
investigaciones en las cuales se analice con mayor detenimiento, ademas de las lesiones
que genera la DISH, aquellas producidas por enfermedades como la espondilitis
anquilosante y las formas de artritis que, como se anot6 con antelacion, pueden alterar
también los huesos espinales y algunos extraespinales, generando confusion en el
momento de diagndstico.

Adicionalmente, con esta investigacién se resalta la importancia que tiene la
conformacion de colecciones osteologicas de referencia de una poblacion, bien

documentadas, conservadas e idealmente con la misma proporcion de individuos
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hombres y mujeres, ya que a partir de los restos humanos que las componen y su
informacion antemortem es posible conocer, entre otros muchos aspectos, sobre las
enfermedades que afectaron a estos individuos en vida, la forma como estas alteraron y se
quedaron grabadas en sus huesos y la prevalencia de las mismas segln caracteristicas
biolégicas como el sexo y la edad.

Esta investigacion es una contribucion al entendimiento de la forma como se ha
presentado la DISH en esta porcion de la poblacion antioquefia, cuéles y como han sido
los efectos que tal enfermedad genera en los restos 6seos y algunas de las particularidades
de los individuos mayormente afectados por esta, informacion que se constituye como
insumo para la reconstruccion del perfil bioldgico. En este sentido, el estudio de la
enfermedad permite conocer aspectos individualizantes de los aquejados, por lo que se
considera que, complementariamente este trabajo puede ofrecer ciertos aportes al
quehacer de la antropologia forense, cuyo objetivo principal es la identificacion de
individuos a partir del andlisis de sus restos éseos, los cuales no siempre van a ser
encontrados completos como para estimar las caracteristicas de la cuarteta basica con los

métodos tradicionales.
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ANEXOS

Tabla 18. Ficha para el registro de la informacién

Datos generales

Fecha

Responsable

Datos individuales

Cadigo del individuo

Sexo

Edad

Ocupacion

Lugar de nacimiento

Datos sobre DISH

Presencia de calcificacion y

Especificar la numeracion de las vértebras afectadas:

NSOE Cervicales
osificacion en la columna .
vertebral (regién espinal) Toracicas
Lumbares
Conservacion de la altura
entre los discos
intervertebrales Si_ No
Ausencia de anquilosis de
las articulaciones sacro-
iliacas Si_ No
LADO LADO
HUESO DERECHO IZQUIERDO
Presencia de espolones Olécranon
6seos (region extraespinal) (Cubito)
Pelvis
Rétula
Tibia

Calcéneo (tarso)

Observaciones adicionales:

Fuente: Elaboracion propia.
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Tabla 19. Ficha del inventario 6seo que muestra manifestaciones de DISH

Instrucciones: marque las zonas 6seas en las que se observan alteraciones generadas por la DISH.

Cédigo del individuo:
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COLUMNA VERTEBRAL

CE

0S

LLAI

LLAD

C1

C2

C3

C4

C5

C6

C7

TO

TO1

TO2

TO3

TO4

TO5

TO6

TO7

TO8

TO9

TO10

TO11

TO12

LU

LUl

LU2

LU3

LU4

LU5S

Abreviaturas:
CE: cervicales
TO: toracicas
LU: lumbares

OS: osificacion
LLAI: ligamento longitudinal anterior izquierdo
LLAD: ligamento longitudinal anterior derecho

Observaciones adicionales:

Fuente: Elaboracion propia.
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