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Resumen 
Introducción: El defecto óseo lítico es una consecuencia devastadora y muy frecuente del paciente con espondilodiscitis, y es 
responsable del colapso y la inestabilidad. En la actualidad, no existe una pauta para el manejo farmacológico. Objetivo: Revisar 
la evidencia científica publicada sobre el tratamiento farmacológico de la pérdida ósea secundaria a espondilodiscitis. materiales 
y métodos: Se realizó una búsqueda sistemática en bases de datos de referencia médica para hallar estudios sobre el uso de 
teriparatida, romosozumab o denosumab en pacientes con defecto lítico asociado a espondilodiscitis piógena, tuberculosis ver-
tebral. Resultados: En dos artículos, se comunicó la mejoría de la densidad mineral y la formación osteoblástica con el uso de 
teriparatida en pacientes con defecto óseo u osteoporosis asociada a infección vertebral; las reacciones adversas fueron escasas, 
no hubo interacción con los antibióticos, y uno de ellos cuando se complementó con romosozumab. Un tercer artículo informó 
mejoría en los osteoblastos infectados. Asimismo, los bifosfonatos y el denosumab provocaron malos resultados y empeoraron la 
infección. Conclusiones: El uso de fármacos anabólicos, como teriparatida y romosozumab, promete ser una excelente opción 
para el tratamiento de la pérdida ósea y la osteoporosis severa en casos de infección vertebral, con escasas reacciones adversas. 
Se requieren estudios clínicos para verificarlo.
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nivel de evidencia: III

Pharmacological management of Bone Loss in Patients with spondylodiscitis: A systematic Review

ABsTRACT 
Introduction: Lytic bone defects are a common and devastating consequence of spondylodiscitis, often leading to vertebral co-
llapse and spinal instability. Currently, there are no established guidelines for pharmacological management of this condition in 
conjunction with antibiotic therapy. Objective: To review the existing scientific evidence on the pharmacological treatment of bone 
loss secondary to spondylodiscitis. materials and methods: A systematic search was conducted in major medical databases 
to identify studies evaluating the use of teriparatide, romosozumab, or denosumab in patients with lytic bone defects associated 
with pyogenic spondylodiscitis or Pott’s disease. Results: Two studies reported improved bone mineral density and enhanced 
osteoblastic activity following the use of teriparatide in patients with bone loss or osteoporosis associated with vertebral infection. 
Adverse reactions were minimal, and no interactions with antibiotic therapy were observed. In one of the studies, treatment was 
supplemented with romosozumab. A third study demonstrated improved outcomes in infected osteoblasts. Conversely, the use of 
bisphosphonates and denosumab was associated with poor outcomes and worsening of the infection. Conclusions: Anabolic 
agents such as teriparatide and romosozumab appear to be promising options for managing bone loss and severe osteoporosis 
in the context of vertebral infections, with a favorable safety profile. However, clinical trials are needed to confirm their efficacy. 
Keywords: Discitis; spondylodiscitis; bone loss; tuberculosis; teriparatide; bisphophonates; denosumab.
Level of evidence: III
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INTRODUCCIÓN
La espondilodiscitis es una infección que se localiza en el disco intervertebral y las vértebras adyacentes, puede 

provocar una pérdida ósea importante y, de forma secundaria, inestabilidad en la columna vertebral.1 Su incidencia, 
pese a que es baja (0,2-2,4/100.000 habitantes en los países occidentales) ha aumentado en los últimos 20 años, 
debido a la prolongación de la expectativa de vida y al incremento de las comorbilidades, esto causó consecuencias 
devastadoras para los pacientes, el sistema económico e incluso la mortalidad.2 

El compromiso infeccioso está relacionado con una osteólisis avanzada, asociada a destrucción vertebral, ines-
tabilidad, dolor, gran discapacidad y severos trastornos neurológicos, en algunos casos.3-5

Hasta el momento, se han implementado diversos tratamientos para la espondilodiscitis, como reposo en cama, 
antibióticos y alternativas quirúrgicas en casos de inestabilidad o déficit neurológico de la columna vertebral; sin 
embargo, aún no existe un tratamiento farmacológico para la destrucción vertebral y el defecto óseo.6 Por otra 
parte, hay una cantidad importante de pacientes con infección espinal y osteoporosis subclínica no tratada, cuya 
asociación aún no ha sido estudiada.2 Si bien el estudio de referencia para el diagnóstico de la osteoporosis es la 
medición de la densidad mineral ósea por densitometría, hoy en día, es posible determinar si hay osteoporosis 
cuantificando las unidades Hounsfield (UH) por tomografía computarizada.7-10

La teriparatida, un análogo de la hormona paratiroidea (1-34-PTH), es un anabólico que induce la proliferación 
osteoblástica y que, en la actualidad, tiene múltiples funciones no solo en el manejo de la osteoporosis, sino tam-
bién en la prevención de complicaciones y la planificación de la cirugía espinal.11-20 Por esta razón, parece ser un 
medicamento prometedor en el manejo del defecto óseo asociado a una infección espinal.

El objetivo de este estudio fue revisar la evidencia científica actual relacionada con el uso de fármacos anabóli-
cos y anticuerpos monoclonales en pacientes con espondilodiscitis, con el fin de recomendarlos o no, para aquellos 
con pérdida ósea u osteoporosis asociadas a la infección. 

MATERIALES Y MÉTODOS 
Este estudio se llevó a cabo de acuerdo con la declaración PRISMA 2020 (Preferred Reporting Items for Syste-

matic reviews and Meta-Analysis).

Fuentes y búsqueda de datos
Se realizó una búsqueda bibliográfica sistemática, en idioma inglés, desde enero de 2009 hasta marzo de 2023, 

en las bases de datos PubMed, Cochrane, LILACS y SciELO, con los términos MeSH: (((teriparatide) OR (Ro-
mosozumab)) AND (((spine) OR (infection)) OR (spondylodisctis))) AND ((bone defect) OR (bone loss)). Se 
tomaron resultados por año, disponibilidad de texto, atributo de artículo, tipo de artículo y fecha de publicación. 

Criterios de elegibilidad
Se seleccionaron estudios analíticos, ensayos clínicos aleatorizados, revisiones sistemáticas, narrativas y re-

portes de casos. Dentro de los criterios de inclusión, se seleccionaron estudios sobre el uso de fármacos, como 
teriparatida, romosozumab o denosumab, en el tratamiento del defecto óseo asociado a una infección espinal tanto 
en seres humanos como en animales y estudios que relacionaban osteoporosis en pacientes con espondilodiscitis. 

Criterios de exclusión
Se excluyeron los artículos sobre el manejo de la osteoporosis o un defecto óseo no asociados a espondilodiscitis 

o tuberculosis vertebral o que incluían pacientes con osteoporosis secundaria a otras causas, como enfermedad 
renal crónica, artritis reumatoide y otras afecciones metabólicas, endocrinas e inmunológicas. Además, se descar-
taron estudios duplicados, no publicados, libros, cartas y otros documentos. 

 
RESULTADOS

La búsqueda inicial arrojó 396 artículos entre 2009 y 2023 en PubMed, 0 en Cochrane, SciELO y LILACS. Al 
continuar el proceso de selección en PubMed, 375 artículos tenían el texto completo y estaban en inglés. Se des-
cartaron libros, documentos, resúmenes, artículos duplicados, no publicados, editoriales, reportes técnicos y citas. 
Se obtuvieron 207 estudios. Se realizó una segunda revisión luego de leer los títulos y los resúmenes de cada uno y 
se descartaron 199 estudios no pertinentes para el tema de la investigación, por incluir pacientes con osteoporosis 
secundaria a enfermedad endocrina, autoinmune, renal o metabólica, además de pacientes con osteoporosis que 
recibían anabólicos o antirresortivos, pero no en el contexto de una infección vertebral. Se identificaron 8 artículos 
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que relacionaban osteomielitis o espondilodiscitis con osteoporosis o pérdida ósea. Uno se descartó, porque no se 
trataba de espondilodiscitis; otro, porque relacionaba denosumab como factor de riesgo de infección en pacientes 
con baja densidad mineral ósea, pero no espondilodiscitis, otro, por ser un artículo de revisión de la infección del 
sitio quirúrgico y otro, por estar relacionado únicamente con el manejo de la osteonecrosis por fármacos antirre-
sortivos con citocinas proinflamatorias. Finalmente se seleccionaron 4 artículos: 2 que relacionaban anabólicos en 
el defecto óseo en pacientes con espondilodiscitis, uno sobre la respuesta de la teriparatida frente a isoniazida y 
rifampicina, y otro acerca del diagnóstico de la osteoporosis en pacientes con espondilodiscitis (Tabla).

Tabla. Artículos seleccionados que cumplieron los criterios de inclusión

Autor
(Año)

Tamaño 
de la 

muestra

Justificación Dosis/
Intervalo

Germen Interac-
ciones con 
antibióti-

cos

Efectos 
adversos

Control  NE

Imá-
genes

Tiempo

Ohnishi y 
cols.
(2021)

1 paciente Revisión bibliográfica Sin 
especificar

Sin 
especificar

Ninguna Exantema, 
infección 
del sitio 

quirúrgico

TC 3 sem, 
6 sem, 

2 m

III

Shinohara 
y cols.
 (2014)

1 paciente Evaluar la densidad 
mineral ósea después 
de la administración 

de teriparatida 
a pacientes con 

espondilodiscitis, 
destrucción ósea 
y antecedente de 

osteoporosis

56,5 µg 
semanal, 

por 3 meses

Sin 
especificar

Ninguna Cefalea, 
náuseas, 
vómitos

DEXA 3 sem, 
6 sem, 

3 m

IV

Lee y 
cols.
(2022)

1 paciente Evaluar el uso 
de teriparatida 

frente a fármacos 
antituberculosos 

400 ng/ml, 
cada 48 h, 
por 7 días

M. 
tubercu-

losis

Ninguna Ninguno No 1 sem, 
4 sem

II

TC = tomografía computarizada; DEXA = densitometría. NE = nivel de evidencia.

Análisis de los datos 
La revisión mostró que la bibliografía sobre el tema es escasa. Hasta este momento, no se encontraron ensayos 

clínicos aleatorizados o estudios de alta evidencia.
El primer trabajo registrado data de 2014, Shinohara y cols. administraron 56,5 µg de teriparatida, por semana, 

a un paciente de 78 años, diabético con espondilodiscitis y destrucción ósea secundaria en T11. Analizaron la 
densidad mineral ósea con densitometría a las 3, 6 y 12 semanas, y detectaron un aumento del 17,6% de la densi-
dad mineral ósea desde la tercera semana de la administración y mejor resolución del proceso infeccioso a las 8 
semanas. Los efectos adversos fueron náuseas y cefalea. Recomiendan iniciar la administración de teriparatida en 
estos pacientes.6

En 2020, Bettag y cols. analizaron, de forma retrospectiva, a 200 pacientes con espondilodiscitis operados con 
instrumentación posterior, al año de la cirugía. El 5% tenía diagnóstico previo de osteoporosis y había recibido tra-
tamiento farmacológico. Al cuantificar las UH por tomografía computarizada, observaron que el 41% (81 pacien-
tes) tenía osteoporosis que no había sido diagnosticada. Al comparar las dos poblaciones con osteoporosis y sin 
este cuadro, aquellos con UH <110 tuvieron una tasa más alta de revisión y aflojamiento del material. Los autores 
recomiendan cuantificar las UH en pacientes con espondilodiscitis y osteoporosis asociada, además de iniciar el 
manejo farmacológico temprano con anabólicos, como teriparatida, dado el alto número de complicaciones, como 
fracturas, aflojamiento del implante, entre otros.2
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En 2021, Ohnishi y cols. administraron teriparatida a una paciente con espondilodiscitis, osteólisis severa y 
fractura de L3. Comenzó un tratamiento anabólico con teriparatida que debió suspender a causa de un exantema. 
Posteriormente se fijó T12 a L5. La paciente tuvo una infección del sitio quirúrgico a las 6 semanas de suspender 
el fármaco y un aumento de la osteólisis; por tal motivo, comenzó con romosozumab y la respuesta fue adecuada, 
con formación de puentes óseos a las 6 semanas y curación completa de la infección.1

Por último, Lee y cols., en 2022, observaron un aumento séptuple (705%) de la fosfatasa alcalina y la actividad 
osteoblástica a los 28 días (p <0,0031) de administrar teriparatida 400 ng/ml, cada 48 h, por 7 días, junto con iso-
niazida y rifampicina, contra células MG-63 con tuberculosis vertebral; además, la infección estaba erradicada a 
los 7 días. No se produjeron reacciones adversas ni disminuyó la eficacia de los antibióticos.21

 
DISCUSIÓN

El defecto óseo y la baja densidad mineral asociados a una infección vertebral representan un enorme reto para 
el cirujano espinal, dado por pérdidas irreparables, alteración funcional, dolor y más intervenciones quirúrgicas 
para los pacientes, con un gran impacto económico.1 El proceso infeccioso se manifiesta rápidamente con una lisis 
severa y destrucción ósea acelerada.22

En estudios moleculares, la infección suprime el proceso de osteoblastogénesis y aumenta la actividad osteoclás-
tica a través de la liberación en macrófagos y linfocitos de citocinas proinflamatorias, como el factor de necrosis 
tumoral alfa, interleucina B e interleucina 6, que se unen al ligando RANKL con el receptor RANK.23-28 Por otra 
parte, la pérdida ósea no solo está asociada al mecanismo de la bacteria y a la respuesta inflamatoria, sino también 
al reposo prolongado en cama y la falta de actividad física.29

En la actualidad, no hay consenso sobre el uso de fármacos osteoformadores en pacientes con infección.1 Estos 
fármacos se han utilizado para el manejo de la osteoporosis en pacientes con osteomielitis, no solo vertebral, sino 
también en otras regiones óseas, como fémur y tibia, esto con el fin de evitar la reabsorción osteoclástica y así 
disminuir la destrucción vertebral.30 En el laboratorio, se analizaron dos grupos grandes de medicamentos: los 
anabólicos, entre los cuales, los más utilizados son la teriparatida y el romosozumab, y los antirresortivos que 
comprenden los bifosfonatos y el denosumab.

La teriparatida, un análogo de la hormona paratiroidea, es un anabólico cuyas funciones son inhibir la actividad 
osteoclástica, pero, a su vez, estimular la formación ósea: un efecto a favor respecto a los antirresortivos que inhi-
ben la reabsorción, pero, por otro lado, suprimen la osteogénesis y el recambio óseo.1 

Cada vez hay más evidencia científica que relaciona la osteonecrosis del maxilar desde el punto de vista histo-
lógico como la primera manifestación de una infección.31,32 Se han comunicado diferentes infecciones asociadas 
al uso de antirresortivos. Curiosamente, la teriparatida es el medicamento de elección por sus propiedades osteo-
formadoras para tratar la necrosis del maxilar.33,34 Por otra parte, la bibliografía es muy escasa respecto a su uso 
en pacientes con un defecto óseo asociado a una infección, solo hay algunos reportes de caso. Sin embargo, los 
resultados fueron buenos en pacientes con artroplastia de cadera infectada, artritis séptica del codo y seudoartrosis 
infectada de tibia, sin empeorar la infección.35-37

El romosozumab es un anticuerpo monoclonal que inhibe la unión de la esclerotina a receptores de lipoproteínas 
de baja densidad (LRP-5) y (LRP-6), aumentando los niveles de β-catenina en el osteoclasto, lo cual favorece la 
supresión de la reabsorción ósea y activa la osteoformación.38

Respecto a los antirresortivos, el denosumab es un anticuerpo monoclonal que inhibe el precursor del osteoclasto 
en la célula madura mediante el bloqueo del RANKL. A pesar de sus efectos positivos para la osteoporosis,39 en 
varios ensayos clínicos, se han observado eventos infecciosos, como celulitis, erisipela, infección del sitio quirúr-
gico, infección urinaria y gastrointestinal.40,41 Catton y cols., en un metanálisis de 20.470 pacientes y 24 ensayos 
clínicos controlados, observaron un aumento importante de la tasa de infección (riesgo relativo 1,11; intervalo de 
confianza del 95%, 1,02-1,20; p = 0,02) en pacientes con baja densidad mineral ósea que recibían denosumab,42 
esto ha permitido concluir en que podría ser una mala alternativa en pacientes con espondilodiscitis al empeorar el 
cuadro infeccioso. Se requieren más estudios para clarificar esta información. 

Los bifosfonatos son fármacos análogos de los pirofosfatos que se unen a la hidroxiapatita de la superficie ósea. 
Se dividen en nitrogenados y no nitrogenados. Se ha demostrado la apoptosis del osteoclasto con los primeros y los 
segundos son los que más se utilizan en casos de pérdida ósea.43 Sin embargo, la molécula nitrogenada permite un 
mayor anclaje de bacterias a la superficie ósea y, por ende, refleja el empeoramiento del cuadro infeccioso. Asimis-
mo, se los ha relacionado con eventos inflamatorios gestores de osteomielitis. Como conclusión, no se recomienda 
su administración en casos de osteomielitis vertebral, ya que, a pesar de mejorar la reabsorción ósea, se asocian a 
un empeoramiento del cuadro infeccioso.44,45
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La primera línea de manejo para la espondilodiscitis es el tratamiento conservador con antibióticos y analgé-
sicos. Desde el principio, la infección tiene un componente lítico que evoluciona al defecto óseo, la destrucción 
vertebral y la inestabilidad, con repercusiones neurológicas en algunos pacientes.1,6,21 En estos casos, la cirugía 
ofrece la mejor alternativa para el manejo, pero se condena al fracaso ante el progreso de la osteólisis y falla del 
implante en pacientes sin manejo osteoformador, esto provoca reintervenciones quirúrgicas que ponen en riesgo la 
vida y no favorecen la industria. 

Por tal motivo, se recomienda, además, cuantificar las UH por tomografía computarizada en la planificación 
espinal con el fin de disminuir las complicaciones.2

Respecto a las reacciones adversas, Shinohara y cols., y Onishi y cols., en sus series de casos, registraron eventos 
leves, como exantema, cefalea, náuseas y vómitos causados por los anabólicos, que fueron fáciles de manejar y no 
repercutieron en el tratamiento antibiótico, la resolución de la infección ni en el estado de salud de los pacientes. 
Por el contrario, identificaron signos de formación ósea temprana hacia la tercera semana.1,6 

Además de la espondilodiscitis piógena, Lee y cols. ratificaron el efecto osteoformador de la teriparatida en un 
caso de espondilodiscitis por tuberculosis con destrucción vertebral, sin reacciones adversas ni interacción medi-
camentosa.21

Uno de los antibióticos que más se ha usado en el manejo de la infección vertebral es la vancomicina, que ha 
causado efectos negativos de citotoxicidad en el osteoblasto.46 Tsuji y cols. resaltaron el efecto protector de la te-
riparatida, luego de administrar 7,5 µg, en 24 horas, a células cultivadas de suero bovino con infección espinal, se 
logró disminuir la citotoxicidad de la vancomicina.47

Aún no están definidos la dosis ni el intervalo de administración de estos anabólicos. Lo cierto es que se inició el 
tratamiento en la fase aguda de la infección, y se obtuvieron signos de osteoformación acelerada en las primeras 
3 semanas. Esta, a su vez, aumentó a las 6 semanas y 3 meses en los casos registrados1,6,21 y con una dosis de 56 µg 
semanal, en el estudio de Shinohara y cols.6

Las limitaciones del estudio son: la falta de ensayos clínicos controlados para determinar una guía e intervalo 
adecuados de administración de la teriparatida y el romosozumab; las muestras pequeñas de pacientes; la evalua-
ción adecuada de la relación costo-efectividad de la teriparatida y el romosozumab; la medición de las UH por 
tomografía computarizada es un método no estandarizado en la población médica y la falta del concepto multidis-
ciplinario de infectología y endocrinología.

CONCLUSIONES
De acuerdo con la escasa bibliografía actual, la teriparatida y el romosozumab parecen ser excelentes opciones 

en el manejo del defecto óseo y la osteoporosis severa del paciente con espondilodiscitis, causan pocas reacciones 
adversas y no hay interacción medicamentosa. No se recomienda el uso de antirresortivos por el riesgo de empeo-
ramiento de la infección. 

Se requieren estudios clínicos y de mayor evidencia para recomendar su uso en la práctica clínica. 
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