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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO
INTRODUCCION

El sindrome metabdlico se caracteriza por cntenos cllnlcos y bloqulrnlcas cuya
fisiopatologia se relaciona con modlfcaclones en la mteraccuén hormona receptor,
las cuales no interfieren con el metabollsmo 6seo. ni Ia respuesta a la terapla de
reemplazo hormonal. :

OBJETIVO

Descnblr los cambuos ‘en la Dens:dad Mmeral Osea y ‘en Ios marcadores de
remodelado 6seo en las pacuentes con Sindrome Metabéllco postenor a la terapia
hormonal de reemplazo.

MATERIAL-METODO

De la cohorte dinamica de pacientes con climaterio tempfano (45-60 anos), del
Instituto Nacional de Perinatologia. Se disend: un estudlo de casos y controles

(relacion 1:2), seleccionando a mujeres con sindrome metabélnco (casos) y
mujeres sin esta condicion (controles). Evaluando el efecto de la 1ntervencnén con
terapia hormonal de reemplazo y suplementos de calcio sobre Ios resultados de
densitometria ¢sea, marcadores de remodelado y somatometrla. durante un
periodo de 2 afos.

El analisis se efectué comparando los resultados de la densidad mineral osea
(DMO) vy los marcadores de remodelado 6seo (MRO) entre ambos grupos al inicio
vy al final del estudio .Para estos analisis se utiliza la prueba de t y comparacién de
medias.
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RESULTADOS

Para la densidad mineral ésea para cuello de fémur ﬂje respecti\lamente para
cada subgrupo de 0.93 vs. 0.89 (p=0.03) representando una respuesta mayor al
tratamientq para‘ las pacientes con Sindrome Metabdlico.. En’ la densidad de
columna lumbar fue de 1.06 vs.1.01 gvr/cmz {(p = 0,05) con una diferencia
limitiforme a favor del Sindrome Metabdlico. En el  Sindrome Metabdlico
encontramos un cambio significativo en el “puntaje de T" de columna lumbar (L2-
L4) que después de dos afos de tratamiento mejoro de —1.43 a —1.17 (p= 0.038)

En cuanto al Indice de masa corporal entre ambos grupos fue de 30.7 vs.
26.7kg/m2 (p=0.01) Entre ambos grupos encontramos los promedios de FAO y
DEOXI| en valores mas elevados que el grupo control esta diferencia solo es
significativa para la FAO de 29.7 vs. 25.4 u/l ( p= 0.02) Para la Deoxipiridolina el
resultado fue 7.4 vs. 5.9 nmol/mmoi (p= ns) y para la Osteocalcina los promedios
fueron similares de 5.2 vs. 5.3 ng/mil.

CONCLUSIONES

Las pacientes con Sindrome Metabdlico logran conservar su densidad mineral
osea con la terapia del climaterio. Existe diferencia en la densidad mineral dsea
entre las pacientes con Sindrome Metabdlico y las - pacientes normales. Los
criterios para el diagnostico de Sindrome Metabdlico no requiere - medidas
terapéuticas diferentes de pacientes climatéricas con respecto a ia densidad
mineral 6sea. '
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

OSTEOPOROSIS
Definicion
La Osteoporosis es una enfermedad esquelética generalizada, caracterizada por

masa dsea disminuida y deterioro de la micro arquitectura del tejido dseo, con un
aumento subsiguiente en la fragilidad del hueso y susceptibilidad de fractura (1)

Esta perdida ocurre primordialmente en el hueso trabecular, es mas notoria en la
columna vertebral y en el radio. La perdida de densidad osea se presenta en
todos los humanos con la edad, sin embargo esta perdida se acelera en la mujer

cuando cesa la funcion ovarica; con una tasa de perdida 1-2% por ano (2)
Epidemiologia

De acuerdo con la " Fundacion Americana para la Osteoporosis” . muestra que la
osteoporosis es responsable de 1.66 millones de fracturas por ano, mas de 20
millones de personas estan afectadas, 40% de las mujeres terdran una o mas
fracturas de columna a la edad de 80 anos. ocurren mas de 275 mil fracturas de
cadera al ano en los Estados Unidos, con un costo superior a los 10 billones de

dolares 3

"




IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

Fisiopatologia

El proceso de remodelado odseo incluye una serie de pasos secuénciales
estrechamente relacionados entre si. La fase “activacion” del remodelado depende
de los factores locales y sistémicos en las células del
osteoblasto.

mesenquima del

Con la adherencia de los monolitos a los receptores de colagena en hueso, se
libera Interleucina 1 (IL-1), la cual es una potente estimulador de la actividad
osteoclastica. Estas células interactian con los precursores hematopoyeticos para
formar osteoclastos en la fase de "resorcidn”. Fig.1 (4)

Actividad ostooclastica sin ostrégonos
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Existen numerosas sustancias relacionadas con el proceso del remodelado 6seo.
A demas de la IL-1, la Paratohormona (PTH)
osteoporosis; estimulando la resorcion dsea (5).

participa en la génesis de la
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Se han de mostrado receptores para la PTH en los osteoblastos, estimulando la
liberacion del factor de crecimiento similar a la Insulina (IGF-1), esta ultima
presenta diversas acciones a nivel de hueso; estimula la diferenciacion de los
precursores de osteoclastos en osteoclastos maduros, es producida por
osteoblastos, estimula su proliferaciéon, incrementa de forma local la densidad de

hueso trabecular (s)

La produccion de estrogenos ovaricos y la terapia de reemplazo hormonal
posterior a la menopausia son agentes protectores para la osteoporosis. Se sabe
que los estrégenos tienen efecto directo sobre el hueso, existen receptores para

estrogeno en los osteoblastos, osteoclastos, macrofagos y células Te).

La actividad de ta IL-1 se incrementa de manera inmediata después de la
menopausia, manteniéndose elevada en pacientes que desarrollan osteoporosis.
Los estrogenos inhiben la liberacion de 1L-1 por medio de los monocitos, ademas
pudiera tener un efecto directo en los osteoclastos. fig .2 (4)

Impacto da ios estréagencs on Ia diferonciacion
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO
Morbilidad

Las fracturas de cadera son causa de una elevada morbimortalidad durante la
senectud. Alrededor del 20% mueren en el primer afio posterior a la fractura, la
mitad pierde su independencia para actividades cotidianas y se wvuelven
discapacitantes el 30% (7.

Las fracturas de columna vertebral también son causa importante de
discapacidad, afectando la calidad de vida, ya que pueden provocar dolor créonico
e incapacidad fisica.

La osteoporosis es una enfermedad silenciosa, que avanza ky no se manifiesta
clinicamente hasta que aparecen las fracturas, se ha perdido el 30% o mas de Ia
masa 6sea. La incidencia de fracturas por osteoporosis aumenta en proporcién
directa a la disminuciéon de la densidad ésea que se observa con Ié edad. A mayor
edad, menor densidad dsea y mayor riesgo de fracturas por osteoporosis (8).

En 1994 la OMS reconocid a la Densitometria ésea como un método diagnostico
atil para medir la densidad dsea y evaluar el riesgo der fracturé. El riesgo de
fractura aumenta de 1.5-2.5 veces por cada desviacion esténdar (DE) por debajo
de la densidad 6sea promedio de la poblacidén joven (20-—40 afios) en que se
alcanza la maxima densidad 6sea sana del mismo sexo (9). o

La densidad mineral ¢sea en la mujer alcanza su plco mé 'mo cuando ‘se:
encuentra préxima a los 20 afos de edad, y en condiciones normales se mantlene
relativamente constante aproximadamente hasta los 50 afos, edad en la que, por
lo general se presenta la menopausia (10). ' )
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La osteoporosis. es una enfermedad multxfactonal Tanto la masa ‘&sea plco como
la magnitud ‘- de perdnda de hueso estén determmadas por; dlversos factores;
genéticos, ambientales, nutncnonales hormonales achv:dad ﬂsnca ).

Densitometria

La meta principal de los  métodos diagnésticos para a osteoporosis, es la
deteccién de personas en riesgo, previo a las fracturas. La mayoria de las técnicas
actuales son indirectas y solo miden la cantidad y no la calidad de! hueso.
Actualmente el estandar de oro para el diagnéstico de osteoporosis, es la
medicion de la DMO por densitometria dual de rayos X (DEXA). La DMO es el
principal determinante de la fuerza y resistencia del hueso (12,13)

Esta técnica tiene como ventaja la comparacion del sujeto estudiado contra una
base de datos de poblacién normal y ajusta el resultado dependiendo del sexo,
raza, edad, talla, peso del paciente. La fotodensitometria permite determinar la
cantidad de tejido 6seo. La baja densidad mineral &sea debera tomarse como
factor de riesgo para el desarrollo de la osteoporosis (12,14)
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Criterios Diagnésticos

La OMS recomienda la valoracién e interpretacién de los cambios en el
metabolismo ¢seo comparando la DMO. de una mujer en particular con la
distribucién de poblaciones de referencia (mu;eres jévenes) a esta evaluacion se
le conoce como “puntaje de T (15).

De estd manera, se considera normal cuando los valores se ubican entre la
media+1 y —0.99 desviacién estandar (DE) osteopenia entre la media y —1 y —2.49
DE y osteoporosis en los casos menores a la media —2.5 DE. Estos criterios
representan una valoracién estatica de como se encuentra la DMO y que defne la*
normalidad en términos estadisticos (15,1s). |

En la practica diaria es aceptable un error de precisién 'de hastayz% en’ la
densitometria, por lo que para comparar dos estudlos en una mlsma pacuente se
requiere encontrar variaciones de 2-4% para establecer que se “han producxdo
cambios en la masa ésea (17).

Marcadores Bioquimicos

El remodelamiento 6seo es un proceso que se lleva a cabo a lo largo de toda la
vida, se considera el método dominante por el cual, el hueso es reemplazado en el
esqueleto adulto. Este proceso se da en la superficie dsea yes mas frecuente en
el hueso trabecular, en donde se lleva a cabo el 80% del metabohsmo aGseo (18).

El metabolismo 6seo se caracteriza por dos actividades celulares opuestas, pero
acopladas en tiempo y espacio, es una secuencia de eventos dentro de la unidad
de remodelamiento que son la. formacidn dada por los osteoblastos y la
degradacién o resorcion por los osteoc/astos (19).
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En la osteoporosis existe un desbalance entre la resorcuén y la formacuém yun’
aumento en la frecuencia de la activacidon celular, la cual es responsable del
incremento en el remodelamiento é6seo que sucede después de Ia rnenopausaa

Los marcadores bioquimicos pueden considerarse como imégenes globales del
remodelamiento éseo, son mas representativos de los procesos de formacion y
resorcion en el hueso trabecular (20).

Los marcadores bioquimicos se pueden clasificar en dos maneras; en primer lugar
pueden ser enzimas indispensables en los procesos de formacion u resorcidon de
hueso o productos derivados de los procesos de formacién y resorcidn osea que
aparecen en suero u orina.

La valoracién dinamica del metabolismo 6seo incluye la medicién de la formacién
y pérdida de hueso. Para evaluar la formacion se utilizan tanto la fosfatasa alcalina
osea (FAO), y la osteocalcina (OC). Para determinar la destruccién osea se
determina la relacion de deoxipiridolina (OXIl) con creatinina urinaria (21.22).

Estos tres marcadores de  remodelado” éseo determinan el estado sintesis/
destruccion de las moléculas de colagena en todo el cuerpo, las cuales” se
consideran que tienen una relativa especificidad para medir el remodelado
6se0(22).

De esta forma, se dice que existe mayor actividad ésea si mas de uno de estos
marcadores se encuentran elevados. La prueba se considera positiva cuando los
valores se encuentran una desviacion estandar arriba de la media (23).
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Cuando los marcadores se encuentran alterados se establece que las paclentes
son perdedoras rapidas de masa osea, es declr. que presentan una perdtda de
DMO superior al 3.5% por afio vy, por lo tanto, presentan un riesgo de padecer
osteoporosis en el futuro (21.24)." . E

Diversos autores han informado que no necesanamente exxste relacion entre los
MRO y el grado de descalclﬁcac«én. Por. esté razén se cons:dera que para
establecer el pronéstico y manejo de las mu;eres —en lo que a salud dsea se refiere
se deben considerar en forma mdependnente los mdncadores de MRO y los
resultados de la densitometria (21,22,25).

Los MRO tienen un coeficiente de variacion del 5—13%. cambios esperados por el
ciclo circadiano del cortiso! y otras hormonas que intrervi\e,nen en el metabolismo
6seo. Se espera como respuesta a la terapéutica una disminucién del 30% con
respecto a su basal entre los 3-6 meses (23): :

La combinacién de los MRO con la DMO (DEXA) puede identificar de una manera
mas precisa el riesgo de una fractura a futuro qué por DEXA solamente. La
correlacién de los marcadores 60seos se encuentra con la edad de la mujer y al
corregirse con la edad existe una alta afinidad con la DMO.

Deficiencia de Estrogenos impacto en hueso

Después de la menopausia, cuando los ovarios cesan la produccién de
estréogenos, el estradiol no es mas un factor endocrino, se produce en sitios

extragonadales en donde actia como un factor paracrino o autocrino.

A
—
=]
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Estos sitios incluyen el tejido adlposo del me:;enquuma osteoblastos Y condrocitos

oseos, el endotelio vascular y las células del musculo hso aémco y I'IurnerOSOS

sitios en el cerebro.

Estos niveles circulantes de estrégenos 'en' mu;eres' posmenopéusicas ~“no

conducen la accibn estrogénica, pero reﬂejan ta dlsmlnucuon en Ia curculacnén para
los tejidos periféricos en los cuales el estradiol es producado. Por ejemplo. en la
mujer posmenopausica la disminucién del estradiol circulante se asocia con un

gran riesgo de fractura (26).

La interpretacion refleja que los estrdgenos son producidos en un sitio (grasa
periférica) son llevados a otro sitio (especialmente los huesos y esto conduce al
concepto que una dosis de reemplazo baja de estrégenos. se requiere para

prevenir la pérdida ¢sea (27.28).

Dentro de las acciones directa de los estrédgenos sobre el osteoclasto se ha podido
demostrar una inhibicion de la resorcion 6sea, actuando a diversos niveles del
proceso, entre las cuales se encuentran la inhibicion de algunas de las enzimas

necesarias para la resorcion ésea, tales como la catepsina B, catepsina D.

11




IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

Se ha demostrado también.un mecanismo autocrino en la’ regulacion de la
resorciéon ésea por estrégenos aparentemente ‘a través de un aumento en la

slntesns osteoclésncas de factor de necrosus tumoral [3 ([3+ TNF) que dlsmmuye la

resorcion, ademas

modular el balance entre las dlferentes formas de esté factor

conﬁrméndé,s'e‘ du Ios estrégenos dlsmmuyen Ia vnda del osteoclasto.kﬁg 1. (4, 5)

Posten;ar’a la rhehopausia la velocidad del rerﬁodgl%mient&ykésejo' cambia. Esté
hecho‘puede ser explicado por que las horrknon'a:swsexkuvalyes intervienen en la
formacion 'de o's'teoblastos y osteoclastos en la médula a través de regular la
produccion de citosina, como la Interleucina-slv (. IL-6) la cual aumenta en la
deficiencia hormonal, asi como el nimero de recéptéres celulares y cuyo efecto es

estimular |a osteoclastogénesis, promoviendo asi ia resorcion ésea. fig. 2 (4).

Paralelamente a esto se incrementa  la osteoblastogénesis en respuesta al
aumento de IL.-6 pero esta funcidon se ve 's'uperada’ por la pérdida 6sea, que es’

mds rapida que la formacion ().

Los estrégénosvtambién supri'men el factor de necrosis tumoral ( FNT) y el factor
estimulante de la formacion de macréfagos ( M-CSF). Su disminucion favorece la

osteoclatogénye,sis y aumenta la sensibilidad de los osteoclastos a la lL-1. fig 1 (6).
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Los estrégenos actu.':an sobre los osteoclastds maduros y prdmuevén su apop{osis
(muerte prograrnada) por Io que el hlpoestrogemsmo Ileva a prolongar su vida

media 'y por Io tanto. una mayor duracn.‘m de su funclén de reabsorclén. Estéf

efecto parece estar medna o por el factor de creclmlento transfonnante beta (T GF-

B) 5.

En contraste con esto. Ios estrégenos al igual que los andrbgenos tlenen efectos
antl-apoptoncos sobre Ios osteoblastos. en oonsecuenc:a su deﬁclencla acorta su
vida media y el nhumero osteoc«tos. Enla mujer posmenopéusu:a la disminucién de
la Testosterona libre est& asociada con el lncremento en el riesgo de fractura de
cadera y columna vertebral, indicando que el estradiol ciréulante es un reflejo de
los precursores disponibles y la gran capacidad de los tejﬁic'!os periféricos asi como

del tejido éseo para aromatizar &€stos a estrégenbs ().

La implicacion clinica es mas bien que 1a eibééiéién:d'é todos los tejidos a niveles

altos innecesarios de estrogenos, la terapi’é ormonal puéde ‘incluir sustratos para

sintesis de estrégenos como.es la DHEA v | en orden para prevenir o tratér ta

osteoporosis (5, 29).

Consistente con esta hipdtesis e!' uétarfjiengo con DHEA incrementa la densidad
mineral &sea, y el uso parenteral de la T incrémenta también la densidad mineral

osea de multiples sitios comparada a la terapia estrogénica sola (5.30).
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SINDROME METABOLICO

El elevado riesgo de patologia cardiovascular en mujeres en etapa de Climaterio
con Sindrome Metabdlico es debido en glan parte a-la disminucién de los

estrégenos enddgenos y a la resnstencla a la Insuluna que ocasnonan alteramones

El mejor beneficio en el rhanejo de estas

£l Sindrome. Metabdlico. comprende un ampllo espectro de pac:entes, que van
desde la etapa reproductlva. hasta fa no reproductxva 'I’lene especnal importancia
en la identificacion de factores de nesgo para enfermedad coronaria (31).
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El sindrome metabdlico tiene sus origenes desde Ia vnda fetal, en 'donde se ha
encontrado una relacidon estrecha con la resxstencla a Ia lnsulma. Se ha propuesto
que esta resistencia pudiera estar - determmada genétlcamente. “teniendo ‘su
maxima expresion durante la vida adulta (34). .

Existe la hipdtesis de que el factor desenéadéhéhte de! sindrome metabdlico se
encuentra en la desnutricion in Gtero durante el periodo de desarrollo los periodos
sensibles causan una respuesta por el feto resultando en un metabolismo alterado
programado; el bajo peso al nacimiento presume'indicar subnutricién in utero y
pone en riesgo a la persona de deéarrollar aberraciones metabdlicas que
desencadenarian sindrome metabdlico (a4).

Etiologia

Aunque la etiologia no se’ conoce del todo. diversos autores piensan que la
fisiopatologia esté relacxonada con’ un mcremento en la obesidad vnsceral Yy
resistencia a la insulina (32.35). ) R

Criterios Diagnés icos: ... P

Los factores caracterlstloos del sindrome metabéllco son obe5|dad ~abdominal,

dislipidemia aterogémca hlpertensn.‘m artena esnstencxa a la msullna (con o sin

intoleranciaa la gluoosa) y estados protrombétlcos e |nﬂamatonos (35).

Se estima que afecta aprox:madamente del 20 al 30% de la poblacion adulta y la
prevalenma pareoe mcrementarse con el incremento de la poblacién obesa y

sedentaria asoc«ados al esulo de vida (3s).

-
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En la posmenopausia el riesgo de desarrollar sindrome metabdlico incrementa en

el 60% ajustados a variables como la edad, indice de masa corporal (IMC) y la

inactividad fisica. fig. 3 (33, 35, 37)

PATOLOGIA CLINICA DEL CLIMATERIO

™ " N D

IMC >30 IMC <25 IMC 20-25 IMC < 20
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HDL =50 Dieta sin Calcio Dreta calorica

20% 50% 30% 10%
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Los criterios diagnésticos fueron definidos por la National Cholesterol Education
Program Adult Treatment Panel IH (ATP ) en el aﬁo 2001 propuso los criterios
diagnoésticos actuales en donde se requnere la presencla de 3 & més de los S

parémetros propuestos (33). .

CINTURA
>102 cm
Hombres
Mujeres > 88 cm.

>= 150 mg/dL
Trigticéridos

HDL
Hombres < 40 mg/dL

Mujeres < 50 mg/di.

>= 130/85 mmHg
Presion arterial
. >= 110 mg/dl.
Glucosa en ayuno

Prevalencia

Esté sindrome es la endocriﬁopaﬂa més frecuente con una prevalencia en la edad
adulita del 20% 30 %, sin embargo. sev' incrementa posterior a la menopausia
debido a la disminucién de la p]%duccién de estrégenos endégenos considerados
como cardioprotectores, dé :ésta “manera se explica el incremento de

enfermedades cardiovasculares después de la menopausia (36).

17




IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

Wamala y cols. en un estudio realizado para determinar el efecto del nivel
educacional de las mujeres con sindrome metabdlico aplicando los criterios de la
organizacion mundial de la salud (OMS), encontré una prevalencia del 12% del
total de la poblacién estudiada y de esta el 30% de las mujeres menopausicas
70% posmenopausicas. fig 4 (38).

-
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=]
5
=
=
4
|4
[

2029 30-39 40-49 50-59 6069 = 70

Edad

Prevalencia para la edad de! sindrome
metabdlico en 4549 mujeres adultas mayores
de 20 anos.

En el Instituto Nacional de Perinatologia (INPer) aplicando los criterios ATP Il en 2

estudios diferentes se encontré una prevalencia del 26.4% y del 25.9%

respectivamente en la poblacidn de mujeres en transicion menopausica,

documentada con niveles de FSH > 40 mu/ml, estradiol < de 40 pg/ml. fig.5 (39,40).

W Total de pacientes L Sx Metabdlico

Prevalencia del sindrome metabdlico en el Departamento de
Cilimaterio del INPer, en dos estudios del 2003 *

VFALLA




IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

La resistencia a la msuhna cléslca (slndrome X) incluye cantidades elevadas de
tejido adiposo vnsceral éctdos grasos plasmétlcos Y tnghcéndos elevados, con

reduccion en la conoentramén de Ias llpoprotelnas de alta densndad (HDL)(33. 41).

Fislopatologia

El aumento  en’la cantidad de tejido adiposo visceral. que es mas susceptible a
la lipolisis, aumenta la concentracion de écidés grasds e‘n lé 'circulacién; éste

exceso disminuye la utilizacién de glucosa en el musculo e mcrementa la

produccién hepatica de glucosa. El exceso de écndosA rasos en Ia circulacion

porta inhibe la extraccion y el aclaraciéon de la |nsullna por el hlgadcr por ende

hiperinsulinemia (41,42).

El aumento del depdsito graso especifico 'y la‘,avariacién fegiorpal en el
metabolismo de los adipositos puede por consiguiente contribuir a las

complicaciones metabolicas de la obesidad.




IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

Morbilidad

Un nimero de estudios poblacionales dé tipo observacional ¥ prospectivo sugiere

que la obesidad central (abdomlnal) més que la obesidad periférica tiene una

fuerte asociaciéon con comphcacaones de Indole metabéllco

tienen resi cia a la insulina.

Se estima que el 25% e |las personas r\l’" a

Asociacién‘con ‘otros.cambios métabélicos

En un estud|o en el INPER (Dr. Espmo) observd en 246 pacientes con sindrome

metabéllco q

el 40% de ellas presentaba un indice de masa corporal hasta
29. 9kg/m2 mlentras que el 60% de la poblaciéon estudiada presentaba un IMC
mayor a 30 kg/m2, concluyendo que la obesidad se presenta en un porcentaje

mayor gue en {a poblacidén climatérica general. fig.6 (39).

Distribucion por IMC, n=246

W IMC < 30 W|mIMC > 30

Porcentaje de pacientes de acuerdo al ndice de
masa corporal.
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

El aumento de la grasa abdominal esta asociado al incremento de la resistencia a
la insulina, niveles de acidos grasos libres y disminucion de la adiponectina. Estos
factores contribuyen al incremento de la secrecién de la apolipoproteina B (apo B)
que produce hipertrigliceridemia e incrementa la actividad de la lipasa pancreatica
resultando en el predominio de las particulas t DL de muy baja densidad y en la
reduccion de particulas HDL. (31, 43).

Un patrdn similar de anormalidades lipidicas que surgen con la menopausia. A
partir del climaterio se observa una redistribucion de la masa corporal con un
incremento de la grasa abdominal. Los individuos que acumulen este exceso de
grasa abdominal tienen un aumento marcado en la incidencia del sindrome
metabdlico (43).

Durante los p_rimeros 3 anos de la menopausia, la perdida de masa magra es
alrededor del 4%:; estos cambios en la composicion corporal incrementan el riesgo
de desarrollar serios problemas de salud: a- largo plazo, especialmente
osteoporosis y enfermedad cardiovascular (44.45).

La masa magra corporal se encuentra intimamente relacionada con la densidad
mineral dsea y los cambios en densidad estan correlacionados con los cambios en
el tejido graso de la mujer sana (4s).
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO
JUSTIFICACION

La prevalencia de Sindrome metabdlico en e'l'climatyeriov'del 23 % amerita definir si
tiene un impacto diferente en el metabolismo éseo 'y si requiere medidas
terapéuticas independientes del climaterio. .

HIPOTESIS

El Sindrome Metabdlico no mterﬁere con la respuesta en la densidad mxneral Osea
secundaria a la terapia de reemplazo hormonal.

OBJETIVO
Objetivo primario:

Describir los cambios en la Densidad Mineral :Osea y-en:-los marcadores de
remodelado 6seo en las pacuentes con Sindrome Metabéllco postenor a la terapia

hormonal de reemplazo. e . -

Objetivo secundario:

|cuon corporal en el Incide de. masa corporal
Colesterol total y Llpoprotelnas ‘deé baja densldad en el puntaje de Ten respuesta
a la terapia de reemplazo hormonal en pacientes con Sindrome Metabdlico.

Describir los cambios en'la comyp
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

METODOLOGIA
MATERIAL-METODO

De la cohorte dinamica de pacientes con climaterio temprano (45-60 afios), del
Instituto Nacional de Perinatologia. Se disefié un estudio de casos y controles
(relacion 1:2), seleccionando a mujeres con sindrome metabodlico (casos) y
mujeres sin esta condicién (controles). Evaluando el efecto de la intervencion con
terapia hormonal de reemplazo y suplementos de calcio sobre los resultados de
densitometria 6sea, marcadores de remodelado y somatometria, durante un
periodo de 2 afos.

Se utilizaron dos equipos de Densitometria, uno de ellos para el estudio basal y el
segundo para el estudio final. El primer equipo fue un Norland XR26 de primera
generacion y el segundo un equipo Lunar Prodigy de segunda generacion. La
diferencia que se presenta entre estos dos equipos radica en su sensibilidad para
la cuantificacion de la densidad Osea, es por ello que existe en la literatura formula
de conversion de un equipo a otro, la cual utilizamos para homogenizar los
resultados. Basado en esté cambio que fue del 2-12% se reanalizaron los puntajes
de T del estudio basal y los gr/cm2 para realizar et analisis.

Se dividieron a las pacientes en dos grupos segun los criterios del ATPIll el primer
grupo o casos, se refiere a las mujeres que cumplieron con tres o mas de estos
criterios, para definirse como Sindrome Metabdlico. El segundo grupo de mujeres
(control), se definid a las que cumplian con dos o menos criterios.
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

La intervencién con la terapia hormonal de reemplazo se baso6 en los criterios de la
OMS de Densidad Osea: aquellas pacientes con un puntaje de T hasta —2.49
recibieron terapia de Reemplazo Hormonal (TRH), y quienes tuvieron el puntaje de
T —2.5 se agrego a la TRH un bisfosfonato. Todas ellas tuvieron suplemento de
Calcio y Vitamina D. La adherencia al tratamiento se controlo exclusivamente por
referencia de la paciente.

El analisis descriptivo de las variables independientes compara a las dos
poblaciones en donde la unica diferencia es e! [ndice de Masa Corporal (29.8 vs.
26.4 kg/m2)

El analisis se efectu6é comparando los resultados de la densidad mineral ésea
(DMO) y los marcadores de remodelado 0seo (MRO) entre ambos grupos al inicio
y al final del estudio. Comparar en forma longitudinal (antes-después), los valores
en la DMO y MRO en cada grupo. Analizar los cambios longitudinales (antes y
después) en las pruebas bioquimicas (colesterol y lipoproteinas) y somatometria,
al final del estudio. Para estos tres analisis se utiliza la prueba de t y comparacién
de medias.

Este andlisis se realizd con el programa estadistico del SPSS 10.0
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

RESULTADOS

Las 145 pacientes fueron divididas en dos grupos; El grupo de casos o con
Sindrome Metabdlico (n= 47) y el grupo control (n= 98) Las edades de las
pacientes fue para cada grupo 52 +/- 6.4afios y de 53.4 +/- 6. 6 afos (p= ns)
Grafica 1 Tabla 1.

GRAFICA 1. Edad de las pacientes grupo global.
n=145

La edad de presentacion de la menopausia fue 45.3+/-4.9 y 46.3 +/-4.8 afos
(p=ns) para cada grupo respectivamente. De esta forma para la mayoria de las
pacientes habla transcurrido un periodo de 7 afnos de hipoestrogenismo. Graﬁca 2
Tabla 1.

Grafica 2. Menopausia de las pacientes del
grupo global. n = 145

Frecusnes




IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

La densidad mineral 6sea expresada en gr/cmz es de 1 1 en columna lumbar para
ambos grupos (p= ns), Grafica 3.Para la densidad ésea en cuello de fémur fue de
0.920 vs. 0.87 (p= 0.02), teniendo el grupo control menor densxdad mlneral 6sea
en cuello de fémur. Grafica 4 g I

Grafica.3. Densidad 6sea en la poblacién global.
n= 145

Frecuancie

Donsdad Lumtsr basal (gcad)

Grafica.4 . Densidad osea en la poblacién global
n= 145

Frecunnc
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

En las dos variables bioquimicas que no son cmeno de

C lagnostxco para el
Sindrome Metabdlico como son el Colesterol total y Ias Llpoprotelnas de baja
densidad, los valores basales fueron de 211.vs. 222, mgldl para el colesterol total
(p= ns) Grafica 5 y la LDL de 143 vs.141 mg/d! (ps= ns) Graﬁca 6 Tabla 1.

Grafica 5. Colesterol total en la o Graf'ca 6. Lipoproteinas de baja de
poblacion global n = 145 g densidad en la poblacion
n =145

Frequnca

e e o "B, W, W, B, B, b,
Cosemarct 1 otal basal (et Lnoproteinas de Dajs denwdad (mosai)

La somatometria se analiza para ambos grupos en el periodo inicial y describimos
el Indice de masa corporal (P/T2) siendo de 29.8 vs.26.4 kg/m2 (p= 0.001). Dado
que la cintura mayor a 0.88 cm es uno de los criterios del ATPIll es evidente la
diferencia entre ambos grupos en que existe mayor sobrepeso en pacientes con
Sindrome Metabélico. Grafica 7.

Grafica 7. Indice de Masa Corporal en la
poblacion general. n= 145
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

Tabla 1. Comparacidn de las variables basales en ambos grupos con Sindrome
metabdlico y grupo control. n = 145

VARIABLE Sx.METABOLICO CONTROL VALOR p |
EDAD (afios) 52 +/- 6.4 53.4 +/-6.6 0.229
EDAD( Menopausia) 45.3 +/- 4.9 46.3 +/- 5.8 0.421
DMO FEMUR (gr./cm2) 0.92 +/ -0.11 0.87 +/-0.11 0.026
DMO LUMBAR (gr./cm22) 1.1 +/- 0.14 1.1 +/-0.13 0.064
IMC kg/m2 29.8 +/- 3.3 26.4 +/- 3.8 0.001
COLESTEROL (mg/dl) 311.1 +/- 48.5 2324 +/- 40 0.140

Prueba de t Student p< 0.05.
Promedio +/- desviacion Estandar.

Se realiza un segundo analisis comparando los dos grupos al final del tratamiento,
en el cual la edad fue de 55.1 vs. 55.7 (p= ns) destacando solo la diferencia de 2

anos que duro el estudio.

Para la densidad mineral 6sea para cuello de fémur fue respectivamente para

cada subgrupo de 0.83 vs. 0.89 gr./cm2 (p=0.03) representando una respuesta .

mayor al tratamiento para las pacientes con Sindrome Metabdlico. En la densidad
de columna lumbar fue de 1.06 vs.1.01 gr/fcm2 (p = 0.05) con una diferencia
limitiforme a favor del Sindrome Metabdlico, si comparamos los resultados de la
columna lumbar en la Tabla 1-2 la tendencia fue hacia tener una perdida entre la
densitometria basal y final en ambos grupos. En cuanto a! Indice de masa corporal
entre ambos grupos fue de 30.7 vs. 26.7(p=0.01)Tabla 2.

Encontrandose una diferencia significativa con un mayor incremento en las
pacientes con Sindrome Metabdlico de aquellas del grupo control que no
presentaron incremento en el indice de masa corporal en los 2 afios de estudio.
Esta diferencia queda clara entre la Tabla 1-2 en que e! IMC subié de 29.8 hasta
30.7
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

Tabla 2. Comparacion de los grupos después de dos afios de tratamiento del

climaterio. n= 145

VARIABLE Sx.METABOLICO CONTROL VALOR p
EDAD (anos) 55.19 +/- 6.47 55.79 +/- 6.66 0.612
EDAD( Menopausia) 45.38 +/-4.95 46.33 +/-5.78 0.421
DMO FEMUR (gr./ecm2) 0.93 +/-0.11 0.89+/- 0.1 0.036
DMO LUMBAR (gr./cm22) 1.06 +/-0.15 1.01 +/-0.14 0.054
MC kg/m2 30.75 +/-3.28 26.76 +/-4.08 0.001

Prueba de t Student p< 0.05.
Promedio +/- desviacion Estandar.

El tercer andlisis de los marcadores de remodelado é6seo al

inicio del estudio

comparando ambos grupos encontramos a la FAO, Osteocalcina y Deoxipiridolina
con valores dentro del rango normal, por debajo de la percentila 75, lo que las
describe como perdedoras lentas de la densidad mineral dsea; sin embargo entre
ambos grupos encontramos los promedios de FAO y Deoxipiridolina en valores
mas elevados que el grupo control esta diferencia solo es significativa para la FAO
de 29.7 vs. 25.4 ufl ( p= 0.02) Para la Deoxipiridolina el resultado fue 7.4 vs. 5.9
nmol/mmol (p= ns) y para la Osteocalcina los promedios fueron similares de 5.2

vs. 5.3 ng/ml. Tabla 3

Tabla 3. Valores basales de los marcadores de remodelado 6seo en los dos grupos.

n=145
VARIABLE Sx METABOLICO CONTROL VALOR p__|
FAO (u/l) 29.76 +/-11.9 25.41+/-9.35 0.021
OSTEOCALCINA (ng/mi) 5.22 +/-2.23 5.33 +/-2.0 0.789
DEOXYPIRIDOLINA (nmol/mmol) 7.44 +I1- 4.38 5.92 +/-2.67 0.13

Prueba de t Student p< 0.05.
Promedio +/- desviacion Estandar.
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

En el grupo global incluyendo a las pacientes con Sindrome Metabdlico y grupo
control los marcadores de remodelado dseo con los que se define la condicion del
estado metabdlico dseo de rapidas o lentas para definir el pronostico de perder 2%
o hasta 5% de hueso respectivamente; también tiene una segunda utilidad para
valorar el tratamiento escogido al estabilizar el metabolismo del hueso, 1o que se
interpreta por una disminucion del 30% con respecto al valor basal confirmandose
de esta forma que tanto la formacidn y destruccion del hueso se ha estabilizado.

En las graficas 8,9,10, se presenta la distribucion de los marcadores de
remodelado 6seo en ia poblacidn global; con un promedio de 26.8 +/- 10.38 u/
para la FAO, la Osteocalcina con un promedio de 5.3 +/- 2.07 ng/ml y la
Deoxipiridolina con un promedio de 6.4 +/- 6.38 nmol/mmol.

Frecvence
Frecupaca

Gy Uy B Y 0y Yy Uy Y

Fostarnsa axams ovas bessl (LN}

Outmacaicine basat (ng/mi

Grafica 8. Valores de la Fosfatasa Grafica 9. Valores de la Osteocalcina
Alcalina 6sea en la poblacion global . Basales en la poblacion global.
n= 145 n =145
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

Grafica 10. Valores de D ipiridolina basal
poblacidén global. n = 145

Fromencs

Deammsrdinetms basal (nmavmman

En el cuarto andlisis se describe los valores de los marcadores de remodelado
éseo hacia el final del tratamiento con un incremento en la FAO de 32.2 vs.:25.4ufl
(p= 0.001) un incremento de la Deoxipiridolina de 7.1 vs. 5.6 n'rr)ollrnmolmédh una
p= ns. La Osteocalcina se encontrdé con valores simiiares en ambas grupos: .

Al comparar los resultados de la Tabla 4 con la Tabla 3, encontramos un
incremento en la FAO y en la Osteocalcina inverso a la respuesta esberada. la
cual era disminuir en al menos 30% de su valor basal.

Tabla 4. Comparacién de los grupos en los marcadores de remodelado 6seo después de
dos afios de tratamiento. n = 145

VARIABLE Sx METABOLICO CONTROL VALOR p
FAO (u/L) 32.23 +/-9.2 25.41 +/-8.8 0.001
OSTEOCALCINA (ng/mi) 5.37 +/-2.58 5.65 +/-3.24 0.660
DEOXYPIRIDOLINA (nmol/mmol) 7.10 +/-5.63 5.63 +/-2.54 0.061

Prueba de t Student p< 0.05.
Promedio +/- desviacion Estandar.
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

El quinto analisis que realizamos fue para determinar los cambios en cada
subgrupo individualmente. En el Sindrome Metabdlico encontramos un cambio
significativo en el “puntaje de T" de columna lumbar (L2-L4) que después de dos
anos de tratamiento mejoro de —-1.43 a —1.17 (p= 0.038) con una ganancia
significativa de 3%. En cuanto al puntaje de T a nivel de cuello de fémur posterior
a los dos afios de tratamiento esté presento una ligera mejoria de -1.21 a -1.17
con un valor de p no significativo (p= 0.767)

En el cuello de fémuf en la densidad mineral ésea encontramos una ganancia
significativa de 0.85 Qi’rﬁs]cmZ '\>I$". 0.93 grms/cm2 (p= 0. 001) io que coi'responde a
una ganancia de 8%.. La dens:dad lumbar no mostré varlacaones quedando 1.06
gr., /cm2 (p—ns)

Con respecto a los marcadores de remodelado 6seo la' FAQ de '30.8 vs.32.3 ufl
con una p= 0.02. La Osteocalcina se mantuvo en 5 5 vs 5.5 ng/dl (p= ns). La
Deoxipiridolina 7.2 vs. 7.1 nmol/mmol (p= ns) ;

"*No se encontrd el 30% de disminucion en los marcadores de remodelado 6seo,
lo que puede interpretarse como una malar adherencia terapéutica’ o que el
impacto de la terapia en el climaterio durante estoé doé aﬁos'no tuvo el efecto que
se esperaria por ser pacientes con Sindrome Metébélico
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Tabla 5. Comparacién basal y final al tratamiento del subgrupo del Sindrome Metabdlico.

n=47

ESTUDIO BASAL FINAL VALOR p
Promedio DE Promedio DE

Lumbar gr./cm2 1.06 0.14 1.06 1.4 0.574
Fémur gr./cm2 0.85 0.11 0.93 0.12 0.001
FAO u/l 30.8 11.6 32.3 9.3 0.271
Osteocalcina ng/mi 5.53 2.5 5.5 2.6 0.917
Deoxipiridolina 7.28 4.9 7.1 2.4 0.83
nmol/mmol

Prueba de t Student p< 0.05.

Promedio +/- desviacién Estandar (DE).

En el subgrupo de pacientes control encontramos una ganancia significativa del
“Puntaje de T lumbar entre el estudio basal y final después de dos afios de
tratamiento entre —1.67 vs. —1.49 del puntaje de T, con una ganancia del 2%
(p=0.07) Para el cuello de fémur encontramos una ganancia en la densidad
mineral dsea de 0.81grm/cm2 vs. 0.89 gr/fcm2 con una ganancia del 8% (p= 0.01)

En los marcadores de remodelado 6seo no se presentd ningun cambios
significativo, los valores se mantuvieron similares al principio y posterior a 2 afos
de tratamiento. Para la FAO los promedios fueron de 25.39 vs. 25.3 u/l (p= ns), la
Osteocalcina mantuvo sus promedios de 5.39 vs. 5.62 ng/ml (p= ns) La
Deoxipiridolina los promedios fueron de 5.71 vs. 5.6 nmol/mmol! (p= ns).Tabla 6.

Tabla 6. Comparacion basal y final al tratamiento del subgrupo control. n=98

ESTUDIO BASAL FINAL VALOR p
Puntaje T Promedio DE Promedio DE

‘Lumbar -1.67 0.87 -1.489 116 0.007

{Fémur_ | -152 1A -1.49 1.2 0.683
FAO 2539 9.32 253 838 0.931
Osteocalcina 5.39 24 5.62 33 0.612
Deoxipiridolina 571 2.33 5.6 2.6 0.748

Prueba de t Student p< 0.05.
Promedio +/- desviacion Estandar (DE).
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

Como sexto analisis utilizando los criterios de la OMS basados en el “Puntaje de

T" para diagnosticar el estado de salud 6sea, se realiza un analisis considerando

el nimero de pacientes y porcentaje del total que tienen hueso normal, osteopenia

vy osteoporosis; estos criterios se aplicaron individualmente en columna lumbar y

de cuello de fémur en su diagnostico inicial al estudio y final después del

tratamiento, para encontrar la distribucién de las pacientes en cada uno de los

grupos y apreciar si hubo diferencias entre ambos, en aquellas pacientes que

ganaron para columna lumbar 3% y para cuello de fémur 8%; si estd ganancia

implicaba un cambio en el diagnostico de osteoporosis a osteopenia, para esto se

utilizo la prueba de x2, que no mostrs significancia.

Tabla 7. Criterios de clasificacion para Osteoporosis en pacientes climatericas con Sx

Metabolico. (n= 145)

OMS-1994.
VARIABLE Sx. METABOLICO CONTROL VALOR p
T LUMBAR basal
H. Normal 18 (12.4%) 32 (2Z2.1%) 0.294
Osteopenia 22 (18.2%) 40 (27.6%)
| __ Osteoporosis | 7 (4.8%) 26 (17.9%)
TLUMBAR final |
H. Normal (13.2%) 30 (20.8%) 0.648
Osteopenia (15.3%) 48 (33.3%)
| _Osteoporosis | (4.2%) 19 (13.2%)
T CUELLO basal T
__ _H.Normal (21.5%) B4 (37.5%) 0.354
Osteopenia __ |~ &%) ] 38 (27.1%) -
Osteoporosis 3 (a%ny 5 (3.5%)
TCUELLO final |~ "~
H. Normal 731 (21 5%) 54 (37.5%) 0.648
B Ostecpenia 13 (9%) 39 (27.1%)
Osteoporosis 3 (1.4%) 5 (3.5%)

Prueba de X2, p< 0.05
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IMPACTO DEL SINDROME METABOLICO EN HUESO

DISCUSION

El estudio longitudinal de las 145 ‘pacientes en la etapa de climaterio con un
promedio de 53 anos de edad y.de haber presentado su menopausia con un
promedio de 47anos, en los que habian transcurrido 7 afios de hipoestrogenismo,
a quines se les prescribié la terapia del climaterio que incluyo terapia de
reemplazo hormonal, con estrégends y asociada con progestina en quines tenian
utero, Y a todas ellas con suplemento de calcio y vitamina D, de acuerdo a los
criterios de la OMS se les asoéio bibosfonato al 17% de ellas quienes tuvieron el
diagnostico de Osteoporosis.

El estudio tuvo una duracidén de dos afios promedio y realizamos 5 tipos de
analisis de sus variables de acuerdo a dos grupos; el primero de ellos con
Sindrome Metabdlico en el que se incluyeron 47 pacientes y en un segundo
subgrupo de 98 pacientes.

El andlisis comparativo de los dos grupos mostré una dlferen0|a en el Indlce de
masa corporal siendo significativa de 29 vs.26 kg/m2 para el grupo e Sindrome .
Metabdlico quien caracteriza a pacientes con mayor sobrepeso., :
iestos por 1a' ATPIII

pacientes fue seleccionado por tres de los cinco crlterlos pro'
publicados en el 2001. e

Las diferencias que encontramos en el anéhs:s comparatwo de ambos grupos
fueron en la densidad mineral 6sea de cuello de férnur desde el estudlo basal en
que las pacientes con Sindrome Metabélxco tuvleron un promedlo de 0.929 gr/icm2
vs. 0.870 gricm2.

]
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En cuanto a su condicion metabdlica - dsea de acuerdo-a los marcadores de
remodelado éseo existié una dlferenCIa sngnlﬁcatlva para 1a’ Fosfatasa Alcalina
Osea de 29.7 vs. 25. 4 un.

En el segundo analisis transversal al final del tratamnento entre ambos grupos
persistid la diferencia significativa en el cuello de fémur de 930 vs:i 0.890
ferenc:a a final del .
tratamiento de 32.2 vs. 35.4u/l. No existid dlferenc1a en el anéllSls transversal
tanto at inicio como al final de los dos afios de tratamlento para ia columna Iumbar

gr/em2.En los marcadores de remodelado éseo; la’ mlsm

ni para Osteocalcina, ni Deoxipiridolina.

En el tercer analisis que realizamos longitudinat comparandé a iés pééienfes antes
y al final de los dos afios de tratamiento en cada uno de los grupos de forma
individual encontramos una ganancia tan solo del 2% en 1a columna fumbar Y
cuello de fémur para las pacientes con Sindrome Metabdlico. Estas diferencias
fueron respectivamente para columna lumbar de —-1.43 a —1.17“en,e! " buntaje de
T y en el cuello de fémur de +0.87 a +0.93. En los marcadores de remodelado
dseo no encontramos ninguna diferencia. )

En el cuarto analisis longitudinal para el subgrupo de pacientes control n=98
comparando sus variables basales y después de dos afios de tratamiento se
aprecio una ganancia en el “Puntaje de T “ de columna de —1.67 vs. —1.49. Para el
cuello de fémur en la densidad mineral ésea con una ganancia mayor de 0.81 a
0.89 grms/cm2, sin encontrar cambios en los marcadores de remodelado éseo.
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En el quinto analisis consideramos la distribucién de las pacientes considerando el
diagnostico de la OMS para clasificacién de Osteoporosis, en el cual existen tres
categorias; hueso normal, osteopenia, osteoporosis. En esté analisis no
encontramos ningln cambio significativo entre las categorias resultado de la poca
ganancia que se encontré en la columna lumbar como en el cuello de fémur de
ambos grupos; Sindrome Metabdlico vs. Grupo control.

En las pacientes climatéricas con terapia encontramos una ganancia en la
densidad mineral ésea que no fue diferente para las pacientes que tienen factores
de riesgo cardiovascular seleccionadas a través de los criterios del ATPIIl. Es de
destacar que aunque tuvieron los marcadores de remodelado dseo mas elevados
(sindrome metabdlico) no represento un efecto negativo ya que a pesar de ello
tuvieron ganancia en la densidad mineral dsea durante estos dos afios.

No se encontré una disminucion en los marcadores de remodelado éseo en: el
periodo de tiempo de tratamiento como se ha publicado, y que'ésto hubiera

representado el efecto terapéutlco de la terapia de reernplazo hormcnal y de los
bifosfonatos. - o

£n el presente estudio Ia adherencta terapéutlca no. Ilevé un control especifico y
solo se bas6 en lo reponado verbalmente por las pac:entes.

omacra o wed
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CONCLUSIONES
1.-Las pacientes con Sindrome Metabdlico logran estabilizar la densidad mineral
Osea, con la terapia del climaterio.

- Las pacientes con Sindrome Metabdlico logran conservar su densidad mineral
dsea con la terapia del climaterio.

3.- 'Existe diferencia en la densidad mfneral 6sea entre las pacientes con
Sindrome Metabdlico y las pacientes normales. .

4-ta densndad mmeral ésea en cuello de fémur es mayor en las pacnentes con

Slndrome Metabéhco que en las paclentes climatéricas y en ambos grupos
mcrementa Ia densndad G o :

5.- Los cntenos para el dmgnost:c »de Slndrome Metabdlico no reqmere medldas

terapéuticas - dlferentes dé pacne tes climatéricas’ con respecto a Ia denssdad
mineral ésea. co - 3

climatéricas. =

7.- No se encontré" una disminucion ‘de - los marcadores de remodelado &seo
después de dos anos de tratamiento.
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