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 Resumen

	 

	Objetivo: investigar la relación entre densidad mineral ósea y adiposidad central en mujeres premenopaúsicas con sobrepeso y obesidad. Métodos: se seleccionaron 204 pacientes que fueron asignadas en tres grupos de acuerdo con el índice de masa corporal (IMC): grupo A (IMC inferior 25 k/m2; peso normal - controles), grupo B (IMC entre 25 y 30 k/m2; sobrepeso) y grupo C (IMC superior a 30 k/m2; obesidad). Se evaluaron las características generales, densidad mineral ósea y adiposidad central (grosor de tejido adiposo preperitoneal, subcutáneo y visceral). Resultados: las participantes se asignaron en los grupos A (n = 71), B (n = 67) y C (n = 66). No hubo diferencias significativas entre los grupos en relación con la edad, edad de la menarquia y talla (p = ns). El A presentó valores más bajos de densidad mineral ósea en columna lumbar y corporal total comparados con las de los grupos B y C (p < 0,0001). Los valores del grosor del tejido adiposo preperitoneal, subcutáneo y visceral en los grupos C y B presentaron valores mayores comparados con el A (p < 0,0001). La densidad mineral ósea en columna lumbar y corporal total mostraron correlaciones significativas, positivas y moderadas con todos los parámetros de adiposidad central (p < 0,05). Conclusión: existe una relación positiva entre densidad mineral ósea y adiposidad central en premenopaúsicas con sobrepeso y obesidad.
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	ABSTRACT.

	Objective: to investigate the relation between bone mineral density (BMD) and central adiposity in premenopausal overweight and obese women. Methods: we selected 204 patients. Body mass index (BMI) was used to categorize the subjects in three groups as follows: group A (normal weight – control group, BMI less than 25 k/m2), group B (overweight, BMI between 25 and 30 k/m2) and group C (obesity, BMI greater than 30 k/m2). We evaluated the general characteristics, BMD and central adiposity (thickness of pre-peritoneal, subcutaneous and visceral adipose tissue). Results: participants were categorized in groups A (n = 71), B (n = 67) and C (n = 66). There were no significant differences related with age, age of menarche and height (p = ns) between groups. Bone mineral density in the lumbar spine and all body sites was lower in group A compared with groups B and C (p < 0.0001). Values for pre-peritoneal, subcutaneous and visceral tissue thickness in groups C and B were higher than in group A (p < 0.0001). Bone mineral density in the lumbar spine and all body sites showed significant, positive and moderate correlations with all the central adiposity parameters (p < 0.05). Conclusion: central adiposity in premenopausal overweight and obese women is positively related to bone mineral density. 

	 

	Key Words: bone mineral density; central adiposity; obesity; women

	 

	© 2018 Fundación Universitaria de Ciencias de la Salud - FUCS. This is an open access article under the CC BY-NC- ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc- nd/4.0/).


Introducción

	El tejido adiposo es el factor más importante y determinante de la densidad mineral ósea (DMO) tanto en mujeres como en hombres y sus efectos en las primeras podrían modificarse por los efectos hormonales.1,2 Son varios los factores genéticos y ambientales que afectan la DMO, siendo el peso corporal uno de los principales 3,4 El papel de la adiposidad central sobre la DMO en premenopaúsicas es aún controversial. Existen informes de relaciones positivas entre DMO y cantidad de tejido adiposo en mujeres1,5, mientras que otras investigaciones han sugerido que el aumento de la masa de tejido adiposo puede no proteger contra la pérdida de masa ósea.6,7 Algunos estudios han demostrado efectos positivos o negativos del tejido adiposo corporal sobre la masa ósea. La distribución regional del tejido adiposo también puede influir sobre esta en forma independiente.8,9 No obstante, los resultados de la relación entre la DMO y la adiposidad central son iguales de inconsistentes.

	La necesidad de un método fácil para distinguir entre los diferentes grosores del tejido adiposo ha encontrado una herramienta útil en la ecografía. Es  un método confiable que ha probado ser útil en la identificación directa del tejido adiposo intra-abdominal. Se ha demostrado que el grosor del tejido adiposo preperitoneal (TApP), visceral (TAV) y subcutáneo (TASc) por ecografía refleja la distribución más precisa del tejido adiposo central en la evaluación de desórdenes del metabolismo, hipertensión y aterosclerosis tanto en hombres como mujeres.10,11  Sin embargo, hasta la fecha se desconoce si existe experiencia sobre la posible relación de estos parámetros de adiposidad central con el metabolismo óseo en mujeres obesas, por lo que el objetivo de este trabajo fue investigar la relación entre densidad mineral ósea y adiposidad central en premenopáusicas con sobrepeso y obesidad.

	Materiales y métodos

	Se seleccionaron 204 mujeres premenopaúsicas que asistieron entre mayo de 2012 y septiembre de 2017. Todas tenían ciclos menstruales regulares al momento del estudio. La investigación fue aprobada por el Comité de Ética del hospital y se obtuvo consentimiento informado por escrito de todas las participantes. El estudio fue conducido de acuerdo con las normas de la Declaración de Helsinski.

	Los criterios de inclusión fueron mujeres con peso estable en el último año, con edades entre 18 y 45 años, índice de masa corporal (IMC) entre 20 y 35 k/m2. Se excluyeron las pacientes con antecedentes de enfermedades agudas o crónicas, embarazo, alteraciones tiroideas, endocrinas o autoinmunes, presencia de tumores pélvicos, uso actual o previo de anticonceptivos orales, consumo excesivo de alcohol, hábito tabáquico de más de 20 cigarrillos por día, utilización de algún fármaco que potencialmente pudiera alterar la composición corporal (por ejemplo, esteroides) y con evidencia de actividad física de alta resistencia o intensidad. 

	Para el análisis de las participantes se incluyeron las características generales como edad, edad de la menarquia, peso y talla. Las variables antropométricas se obtuvieron basadas en un protocolo estandarizado. La talla se midió sin zapatos hasta el centímetro más cercano y el peso solo con ropa ligera hasta el kilogramo superior más cercano. Se realizaron tres mediciones y se utilizó el promedio de estas. El IMC se calculó como peso (kilogramos) divididos por la talla (metros) al cuadrado. Todas las participantes se asignaron a uno de los tres grupos de acuerdo a su IMC. El grupo A fue de mujeres con IMC inferior 25 k/m2 (peso normal - controles); el B de mujeres con IMC entre 25 y 30 k/m2 (sobrepeso) y grupo C estuvo conformado por mujeres con IMC superior a 30 k/m2 (obesidad). 

	Las mediciones de absorbimetría de rayos X de energía dual (DXA; versión del software 11.40.004; GE-lunar Prodigy, EE.UU.) se realizaron entre las 9 y las 11 de la mañana con un escáner de cuerpo entero. Este equipo usa cambios de pulsos estables de radiación energética dual de 70 y 140 kilovoltios, realizando múltiples cortes transversales y seriados desde la cabeza hasta los pies con intervalos de 1,2 centímetros, suministrando tamaños de pixeles de 1,9 x 1,2 milímetros. La dosis de radiación es de 0,05 a 0,15 picoGy. El software de lectura del equipo divide las mediciones de cada área correspondiente, calculando el promedio de la DMO en las regiones específicas (cabeza, costillas, columna vertebral, cadera y miembros superiores e inferiores). Las mediciones de la DMO de la columna vertebral lumbar (vértebras lumbares de 1 a 4) fueron realizadas en alta definición y el resto en modo estándar. El aparato fue calibrado a diario usando el estándar aportado por el fabricante. Todas las mediciones fueron obtenidas dentro del coeficiente de precisión estándar de menos de 0,5% para la medición corporal total y 0,8% para la medición de columna lumbar. Los resultados se analizaron por un único evaluador con experiencia en la interpretación de los datos e independiente a la investigación.

	El patrón de distribución del tejido graso fue examinado midiendo diferentes zonas para valorar el grosor del tejido graso central, de acuerdo con el método más validado en la literatura10, para lo cual se utilizó un equipo ecográfico Terason T3200 (Teratech Corp., EE.UU.) equipado con un transductor lineal tipo B de 7,5 MHz, con la misma modalidad para evaluar todos los grosores del tejido adiposo en los dos días siguientes a la evaluación de la DMO. Todas las mediciones se realizaron con las participantes luego de 10 minutos de descanso en posición supina, con la menor presión posible de la mano del operador para no comprimir las capas de tejido adiposo y los miembros superiores de la participante sobre la cabeza y al final de la espiración normal luego de lo cual se les solicitó contener la respiración. El transductor fue colocado perpendicular a la superficie del cuerpo. Un especialista en imágenes con experiencia previa e independiente de la investigación realizó todas las evaluaciones.

	La medición del grosor de TApP se realizó justo por debajo del proceso xifoides en la región epigástrica, sobre la línea xifoumbilical y fue considerada como la mayor distancia entre la superficie anterior entre el peritoneo que recubre el hígado (lóbulo izquierdo) y la cara posterior de la línea alba. Mientras que el grosor del TASc se midió en la misma región anatómica utilizada para el TApP, en dos sitios diferentes de la línea alba, 2 centímetros por arriba y dos por debajo del ombligo, y se definió como la distancia entre la superficie anterior de la línea alba y la piel. El grosor del TAV se consideró como la distancia entre la pared anterior de la aorta y la superficie posterior de la línea alba, 2 centímetros por encima del ombligo. Las mediciones se realizaron con magnificación y delimitación de las zonas de interés usando medios electrónicos. Se realizaron tres mediciones de los diferentes grosores y se utilizó el valor promedio para el análisis.

	 

	Análisis estadístico

	Los datos se presentan como valores absolutos y relativos. El análisis estadístico se realizó con la prueba de ANOVA con posprueba de Dunnett entre los grupos de mujeres con sobrepeso y obesidad (B y C), tomando como controles a las del grupo A (peso normal). Los coeficientes de correlación entre los valores de DMO (columna lumbar y corporal total) con los diferentes grosores del tejido adiposo se evaluaron usando la prueba de Pearson. Se realizó un análisis de regresión lineal entre los diferentes grosores y los valores de densitometría ósea. Se consideró un valor p < 0,05 como estadísticamente significativo.

	Resultados

	Se seleccionaron 204 mujeres las cuales, según su IMC corporal, fueron asignadas a cada grupo de la siguiente manera: 71 en el grupo A (peso normal), 67 en el B (sobrepeso) y 66 en el C (obesidad). Las características generales de cada grupo de participantes se muestran en la tabla 1. No se encontraron diferencias estadísticas significativas entre los tres grupos de participantes en relación con la edad, edad de la menarquia y la talla (p=ns). El valor promedio de IMC para las pacientes del grupo A fue de 23,1 +/- 1,0 k/m2, para las del grupo B fue de 27,6 +/- 1,3 k/m2 y para el grupo C de 31,9 +/- 1,5 k/m2. La diferencia entre las mujeres del grupo B y C con las pacientes del grupo A fueron estadísticamente significativas (p < 0,0001). También se observó que las de los grupos C (87,2 +/- 9,0 K) y B (80,8 +/- 8,8 K) presentaron valores de peso significativamente más altos comparados con las pacientes del grupo A (65,3 +/- 7,9 K; p < 0,0001 para ambos grupos).

	En relación con la DMO (tabla 2), se observó que las mujeres del A presentaron valores significativamente más bajos (p < 0,0001) de DMO en columna lumbar (1,20 +/- 0,03) y corporal total (1,11 +/- 0,06) comparados con las de los grupos B (1,22 +/- 0,05 y 1,17, respectivamente) y C (1,26 +/- 0,07 y 1,24 +/- 0,08, respectivamente). Al analizar los grosores de adiposidad central se observó que las pacientes de los grupos C y B presentaron valores mayores del TAV (54,7 +/- 6,1 y 43,1 milímetros), TApP (20,7 +/- 2,9 y 13,4 +/- 2,1 milímetros) y TASc (33,2 +/- 4,9 y 20,6 +/- 2,1 milímetros) comparados con las mujeres del grupo A (29,7 +/- 2,7 para el grosor del TAV, 5,9 +/- 1,1 milímetros para el TApP y 17,6 milímetros para el TASc; p < 0,0001 para todas las mediciones).

	La correlación entre el IMC fue significativa, positiva y débil con la DMO de la columna lumbar (r = 0,158; p < 0,05) y positiva y moderada con la DMO corporal total (r = 0,259; p < 0,05). Al evaluar la correlación entre los valores de DMO y los diferentes grosores de adiposidad central (tabla 3), se encontró que la DMO de la columna lumbar mostró una correlación significativa, positiva y moderada con los valores de grosor del TAV (r = 0,346), TApP (r = 0,347) y TASc (r = 0,359; p < 0,05). Con respecto a la correlación entre DMO corporal total y los diferentes grosores de adiposidad central se observó también una correlación significativa, positiva y moderada con los valores del grosor del TASc (r = 0,615), TApP (r = 0,513) y TAV (r = 0,379; p < 0,05).

	El análisis de regresión lineal mostró que el grosor de adiposidad central que afectaba los valores de la DMO de la columna lumbar fue el grosor del TASc (beta = 0,03; p < 0,001), mientras que los valores de DMO corporal total fueron el grosor del TASc y TapP (beta = 0,04 para ambos; p = 0,032 y p = 0,044, respectivamente). 

	 

	Discusión      

	La contribución de tejido adiposo y la distribución grasa a la DMO continua siendo un aspecto controversial. No obstante los resultados de la investigación demuestran que el aumento de la DMO se relaciona en forma significativa con la adiposidad central en premenopáusicas, ya que aquellas mujeres con sobrepeso y obesidad presentan valores significativamente más elevados de DMO comparados con las de peso normal. Estos hallazgos aportan evidencia sobre la relación entre la DMO y la adiposidad central.

	Se ha reportado que la distribución de la grasa corporal está íntimamente relacionada con los desórdenes de obesidad. Sin embargo, el grado de esta no se correlaciona siempre con la severidad y frecuencia de tales desórdenes. Es bien conocido que el TAV está asociado con intolerancia a la glucosa, hiperinsulinemia, dislipidemia e hipertensión12. La medición de la adiposidad es, por lo tanto, un paso importante para determinar el riesgo de enfermedades metabólicas. La evaluación ecográfica de la adiposidad central es una alternativa eficiente para cuantificar el tejido adiposo regional en estudios clínicos y epidemiológicos, ya que se ha demostrado una fuerte asociación con las determinaciones por tomografía computarizada.13 Por lo tanto, la estimación de los diferentes grosores del tejido adiposo por ecografía es una forma simple de medir la adiposidad central.12,13

	La importancia de la adiposidad central se apoya en la  evidencia científica que señala que su distribución (en especial, el TAV) es un factor de riesgo para enfermedades cardiovasculares y metabólicas. Por otra parte, el grosor del TApP es un marcador confiable de riesgo cardiovascular y en especial de síndrome metabólico. De igual forma, el TASc tiene un papel controversial como indicador de patologías metabólicas. En consecuencia los diferentes depósitos de tejido adiposo tienen distintos perfiles de secreción paracrina con diferentes efectos en la homeostasis general.10

	Muchos factores afectan la distribución del tejido adiposo central como obesidad, envejecimiento, cambios en la ingesta energética, disminución de la fuerza muscular y actividad física, cambios en las hormonas sexuales y otros factores hormonales.14 Los resultados de esta investigación demuestran que la correlación es más fuerte entre la DMO con los diferentes grosores del tejido graso central total en comparación con el IMC. Por otra parte, el grosor del TASc y TApP son predictores débiles de la DMO en mujeres premenopáusicas.

	Contrario a lo antes expuesto, un estudio que analizó el TAV y TASc central por tomografía axial en sujetos HIV positivos identificó una asociación inversa entre el TAV y la DMO de la columna lumbar.15 En otro estudio en adultos de ambos sexos se encontró que tanto el TAV como el TASc estaban relacionados en forma negativa con la DMO después del ajuste por tejido corporal magro y otras covariables.16 Otros reportes han demostrado que la cantidad de tejido adiposo se correlaciona en forma negativa con la masa ósea cuando se ajusta el peso corporal.7 Sin embargo, un metaanálisis concluyó que el síndrome metabólico no tiene influencia clara sobre la DMO o sus efectos pueden ser positivos.17 A pesar de esto los depósitos adiposos pueden tener asociaciones distintas con el metabolismo óseo, ya que tiene diferencias estructurales y funcionales con variados efectos patológicos.18

	Las posibles razones de las discrepancias de estudios previos pueden deberse tanto a la heterogeneidad como al número de sujetos seleccionados y las diferencias en la distribución de edad entre cada uno de los grupos. El nivel de actividad física de las mujeres puede también tener un papel parcial en estas variaciones. Es conocido que la disminución de la actividad física y el envejecimiento afectan en forma negativa la DMO19 Por lo que algunos sujetos con menor cantidad de tejido adiposo podrían tener mayor tejido óseo debido a la actividad física, mientras que otros con mayor cantidad de adiposidad central podrían tener mayor DMO como consecuencia directa del aumento del tejido adiposo.20 En menopaúsicas puede ser difícil diferenciar la relación entre la DMO y adiposidad central, debido a las marcadas variaciones de la actividad física y los cambios hormonales. En este estudio se evaluó la relación entre DMO y adiposidad central en premenopaúsicas en quienes se pudo controlar la actividad física.

	Es probable que el efecto positivo de la adiposidad central sobre el DMO esté mediado no solo por efectos mecánicos (mayor cantidad de tejido adiposo genera mayor estrés y carga mecánica sobre los huesos). Sin embargo, el tejido adiposo total representa solo cerca del 25% del peso para una mujer sin sobrepeso. Por lo tanto estas fuerzas mecánicas y gravitacionales asociadas con el  peso corporal pueden ser insuficientes para explicar el impacto del tejido adiposo sobre la DMO7, por lo que algunos factores humorales también se han relacionado con las modificaciones óseas.

	Los adipocitos viscerales muestran actividad lipogénica-lipolítica y producen mayor cantidad de citoquinas proinflamatorias. Hallazgos experimentales han demostrado una influencia dinámica de las hormonas y citocinas en el metabolismo óseo.21 El tejido adiposo puede liberar más de 20 adipocitocinas a la circulación, lo que ha llevado a sugerir que la adiposidad central puede afectar la DMO por mecanismos humorales alternativos originados en los adipocitos.22 Factores como adiponectina y leptina (que se expresan menos en el TAV que el TASc) pueden tener un papel en la regulación de la DMO. Estudios in vitro han demostrado que la adiponectina inhibe la actividad de reabsorción ósea por los osteoclastos.23 La leptina, producida por los adipocitos y que inhibe el apetito, promueve la diferenciación de los osteoblastos y disminuye la reabsorción ósea, se correlaciona también en forma positiva con la DMO en mujeres.24

	De igual manera, el aumento del tejido adiposo central está asociado con insulinorresistencia, la cual puede ejercer algún efecto sobre el metabolismo óseo.25 No obstante, las concentraciones de vitamina D están inversamente relacionadas con el IMC y la insulinorresistencia, lo cual es otro mecanismo por el cual la adiposidad central podría afectar la DMO.26 Las altas concentraciones de paratohormona reportada en individuos obesos pueden tener efectos negativos en la cantidad de hueso cortical.27 El mecanismo por el cual el TAV, el  TApP y el TASc tienen papeles contrastantes en el metabolismo óseo debe ser dilucidado. Las hormonas, citocinas y marcadores inflamatorios que afectan el metabolismo óseo secretados por el tejido adiposo podrían tener una expresión genética dependiente de la localización.

	Es infortunado que en este estudio no se midieron las concentraciones de hormonas sexuales, por lo que no se pudo establecer la relación directa de la actividad androgénica o estrogénica y la adiposidad central. Sin embargo, se ha reportado que la actividad androgénica está asociada en forma positiva con la adiposidad central y la administración de testosterona incrementa la grasa visceral en las mujeres.28 Existen informes que indican que la actividad androgénica es mayor en las mujeres con mayor cantidad de tejido adiposo central.29 Tomando todos estos hechos en consideración, es posible que el aumento de la adiposidad central junto a un perfil más androgénico puede contribuir al aumento de los valores de DMO en las mujeres premenopaúsicas.

	Este estudio presenta algunas limitaciones. Aunque es uno de los primeros que utiliza las mediciones del grosor del tejido adiposo central en mujeres, es muy probable que los resultados pueden tener limitaciones para su uso en otras regiones. Esta ausencia de datos longitudinales no permite evaluar los cambios en el tejido adiposo central y sus efectos sobre la DMO. Por otra parte, la ecografía es una técnica que depende más del operador que otras. Por eso su entrenamiento así como la presión del transductor sobre la piel, la posición y condición respiratoria de los pacientes, y el periodo de ayuno antes del examen, son variables que se deben valorar pues disminuyen la precisión y causan variaciones en las mediciones inter e intraobservadores.

	 

	Conclusión

	Sobre la base de los hallazgos de la investigación se puede concluir que existe una relación positiva entre densidad mineral ósea y adiposidad central en mujeres pre-menopaúsicas con sobrepeso y obesidad.
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                                                                                                    Tabla 1. Características generales

	 

	
		
				 
 

				GRUPO A
Peso normal
(n = 71)

				GRUPO B
Sobrepeso
(n = 67)

				p

				GRUPO C
Obesidad
(n = 66)

				p

		

		
				Edad, años

				26,8 +/- 5,1 

				25,8 +/- 4,8

				0,241

				26,4 +/- 5,1

				0,615

		

		
				Edad de la
menarquia, años

				12,5 +/- 0,9

				12,4 +/- 0,7

				0,469

				12,3 +/- 0,9

				0,194

		

		
				 
Peso, kilogramos

				 
65,3 +/- 7.9

				 
80,8 +/- 8,8

				 
< 0,0001

				 
87,2 +/- 9,0

				 
< 0,0001

		

		
				 
Talla, metros

				 
1,67 +/- 0,10

				 
1,70 +/- 0,09

				 
0,068

				 
1,65 +/- 0,08

				 
0,200

		

		
				 
Índice de masa
corporal, k/m2

				 
23,1 +/- 1,0

				 
27,6 +/- 1,3

				 
< 0,0001

				 
31,9 +/- 1,5

				 
< 0,0001

		

	

	 Comparado con el grupo A.

	

	
                                                  Tabla 2. Densidad mineral ósea y distribución de adiposidad central en cada grupo

	 

	
		
				 
 

				GRUPO A
Peso normal
(n = 68)

				GRUPO B
Sobrepeso
(n = 68)

				p

				GRUPO C
Obesidad
(n = 68)

				p

		

		
				 
Densidad mineral
ósea columna lumbar, g/cm2

				 
1,20 +/- 0,03

				 
1,22 +/- 0,05

				 
0,005

				 
1,26 +/- 0,07

				 
< 0,0001

		

		
				 
Densidad mineral
ósea total, cm2

				 
1,11 +/- 0,06

				 
1,17 +/- 0,07

				 
< 0,0001

				 
1,24 +/- 0,08

				 
< 0,0001

		

		
				 
Grosor tejido adiposo
visceral, milímetros

				 
29,7 +/- 2,7

				 
43,1 +/- 3,7

				 
< 0,0001

				 
54,7 +/- 6,1

				 
< 0,0001

		

		
				 
Grosor tejido adiposo
preperitoneal, milímetros

				 
5,9 +/- 1,1

				 
13,4 +/- 2,1

				 
< 0,0001

				 
20,7 +/- 2,9

				 
< 0,0001

		

		
				 
Grosor tejido adiposo
subcutáneo, milímetros

				 
17,6 +/- 1,6

				 
20,6 +/- 2,1

				 
< 0,0001

				 
33,2 +/- 4,9

				 
< 0,0001

		

	

	            Comparado con el grupo A.

	                               

	 

	 

	 

	 

	 

	 

	 

	                                    Tabla 3. Correlaciones entre los parámetros de densidad mineral ósea y adiposidad central

	 

	
		
				 
 

				Grosor
tejido adiposo
visceral

				Grosor 
tejido adiposo
preperitoneal

				Grosor 
tejido adiposo
subcutáneo

		

		
				 
Densidad mineral
ósea columna lumbar

				 
0,346*

				 
0,347*

				 
0,359*

		

		
				 
Densidad mineral
ósea total

				 
0,379*

				 
0,513*

				 
0,615*

		

	

	          * < 0,05.
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