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PREVALENCIA DE OSTEOPOROSIS EN MUJERES POSTMENOPAUSICAS
CON DIABETES TIPO 2 EN EL SERVICIO DE ENDOCRINOLOGIA

RESUMEN ESTRUCTURADO

El metabolismo mineral 6seo y el metabolismo de los carbohidratos son aristas
complejas del metabolismo energetico corporal, se encuentran interrelacionados por
una red molecular y biomecanica, la presencia de patologia en cualquier componente
de este sistema repercute en el comportamiento biologico del resto de los
componentes y del sistema en conjunto. Estas interacciones se sobreponen a hitos
propios del desarrollo humano como lo es la menopausia, la suma de estos vectores
bioldgicos puede traducirse en un aumento de la morbi-mortalidad en este grupo de
mujeres, especialmente en el riesgo de fracturas y el desarrollo de complicaciones
cardiovasculares. Su impacto en la salud de las mujeres mexicanas aun carece de
reportes solidos. Material y métodos: Se realizé un estudio retrospectivo y analitico
utilizando Excel 10.0 para recolecta de datos y se utilizé estadistica descriptiva con
determinaciéon de medidas de tendencia central (media, mediana y moda) y de
dispersion (desviacion estandar), asi como frecuencias simples y porcentajes de
mujeres postmenopausicas con diagndstico de diabetes tipo 2. Resultados: se
describieron los cambios en la densitometria 6sea denotandose una prevalencia del
24 1% de diabetes tipo 2 en pacientes con osteoporosis, asi como un riesgo muy alto

de fractura en pacientes con osteoporosis y diabetes tipo 2.

Palabras Clave.
Diabetes mellitus (DM), Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2), Postmenopausia,

Absorciometria de rayos X de energia dual (DXA), Densidad mineral 6sea (DMO).



PREVALENCIA DE OSTEOPOROSIS EN MUJERES POSTMENOPAUSICAS
CON DIABETES TIPO 2 EN EL SERVICIO DE ENDOCRINOLOGIA

1. ANTECEDENTES
La diabetes mellitus (DM) y la osteoporosis son dos de las patologias mas

frecuentes y a su vez de suma importancia en nuestra poblacién. El cambio en la
piramide de poblacion en conjunto con el aumento en la esperanza de vida han
incrementado significativamente su prevalencia, aumentando asi la carga de los
sistemas de salud; asimismo, generan la necesidad de intervenciones de altos
costo.

Ademas, ambas enfermedades afectan la calidad de vida, esto es debido a que la
diabetes genera dafos en el endotelio y consecuentemente se generan alteraciones
en multiples sistemas, los cuales incluyen el: cardiovascular, oftalmolégico, renal y
nervioso. Y la osteoporosis limita a los pacientes de su autonomia y movilidad®, con
alto riesgo de fracturas y generando asi mayor morbilidad.

De acuerdo a la Federacién Internacional de Diabetes, se estima que 1 de cada 10
adultos tiene diabetes. Actualmente, la prevalencia mundial de diabetes mellitus tipo
1 (DM1) y tipo 2 (DM2) en adultos es cercana a los 537 millones, y se espera que
aumente a 629 millones en 2045, y esto sera cada vez mas en aumento debido a
los estilos de vida actuales.

Dentro de la epidemiologia de estas dos patologias, un metanalisis que incluyo casi
140,000 sujetos con fracturas informé un riesgo relativo (RR) combinado de
cualquier fractura de 3.16 (IC 95% 1.51-6.63; p = 0.002), fracturas de cadera de
3.78 (IC 95% 2.05-6.98; p < 0.001), y de fracturas de columna de 2.88 (IC 95%
1.71-4.82; p <0.001) en DM1. El RR de fractura de cadera en mujeres con DM1 fue
5.19 (IC 95% 2.22-12.11, p <0.001) en comparacién con mujeres sin diabetes.?
Weber y cols. demostraron que el mayor riesgo de fracturas se extendia a lo largo
de la vida, con una incidencia de fractura de cadera que ocurria de 10 a 15 afios
antes en pacientes con DM1 que en aquellos sin diabetes.?

Existen informes respecto a un aumento del riesgo de fractura en pacientes con

DM2,4% pero los resultados siguen sin ser totalmente concordantes. En un



metanalisis de pacientes con DM2, el RR de fracturas de cadera en hombres fue
2.8 (1.1 -6.6) y en mujeres 2.1 (1.6 - 2.7).°

La diabetes también genera neuropatia y alteraciones tanto propioceptivas como
mecanicas que aumentan el riesgo de caidas y a su vez, la generacion de estas
fracturas por fragilidad se agregan cada vez en mayor medida al espectro de
complicaciones graves de la misma.

En cierta medida, el vinculo entre la diabetes y la salud ésea recibe soélo una
atencion en lo que pareciera la punta del iceberg, cuando probablemente en el fondo
hay una amplia gama de relaciones tanto directas como indirectas entre la diabetes
y la osteoporosis.’

Existe evidencia que indica que no solo el musculo y el tejido adiposo contribuyen
a la regulacién del metabolismo energético sino que los péptidos producidos por las
células oseas también son parte de la orquestacién que involucra el control
metabolico de la glucosa, los lipidos y las proteinas.® °® De igual forma, muchas
hormonas como la adrenalina y la insulina son imprescindibles para la regulacién
del metabolismo mineral, teniendo relacion directa con la diabetes.

El resultado de dicha concordancia, tanto en el caso de la DM1, como en la DM2 es
vinculado con mayor riesgo de fractura. Los mecanismos involucrados en el
deterioro de la resistencia 6sea aun no del todo dilucidados, pero la disminucion de
densidad mineral 6sea no parece ser el principal determinante del riesgo a las
fracturas en pacientes que viven con diabetes.

Si bien la investigacion sobre los mecanismos, de la osteoporosis en diabetes ha
comenzado a tener relevancia en los ultimos afos, en la practica aun existen pocas

pautas especificas para su prevencion, abordaje diagndstico y tratamiento.

Densidad 6sea en diabetes mellitus tipo 1

La introduccion de la terapia con insulina y la mejora de la reposicion de la misma
en pacientes que viven con diabetes tipo 1, han disminuido la aparicion de
complicaciones vasculares, y de esta forma, han incrementado la esperanza de vida
de dicha poblacién.’ Sin embargo, con el aumento en el nimero de ensayos clinicos

sobre las comorbilidades de la diabetes, se ha reconocido que la DM1 aumenta el



riesgo de fracturas.’® ' El riesgo relativo de todas las fracturas en la DM1 es 3.16
(intervalo de confianza [IC] del 95 %: 1.51-6.63; P = 0.002) segun un metanalisis
realizado por Shah y cols. Los hombres doblan el riesgo de presentar fracturas, sin
embargo, las mujeres tienen aun mayor riesgo, siendo hasta cuatro veces mas

probable de presentar fracturas cuando cuentan con diagndstico de DM1.12

Densidad 6sea en diabetes mellitus tipo 2

En los primeros estudios clinicos, se denota que de manera indistinta al tamafio de
la muestra, la DM2 no afecta significativamente la densidad 6sea, incluso
comparandolo con un grupo control de composicion corporal similar.’™> ' No
obstante, estudios prospectivos posteriores demuestran claramente que, aunque la
DM2 no produce una pérdida especifica de densidad 6sea, esta se asocia a un
mayor riesgo de fracturas.'> 16

Las personas que viven con diabetes tienen un 32% mas de probabilidades de sufrir
una fractura a diferencia de las que no viven con diabetes.'” El estudio de Rotterdam
evaluo la densidad 6sea de 792 sujetos, divididos en grupos de control y DM2. Los
resultados demostraron de manera significativa una mayor densidad mineral ésea
en el los pacientes con DM2 versus el grupo control. De igual forma, los mismos
individuos tuvieron seguimiento por 6.8 afos y se observé que el grupo con DM2,
de manera independiente al sexo, tenia una mayor frecuencia de fracturas que el
grupo control.’® Por tanto, se podria inferir que la densitometria por si sola
infraestimar el riesgo de fracturas en individuos con DM2.' y de esta forma, podria
limitar el diagnostico de osteoporosis el diagndstico de osteoporosis en pacientes
con diabetes de acuerdo a las estimaciones generales en pacientes femeninos
postmenopausicas con puntuacién T de < -2,5 desviaciones estandar (DE), por lo
tanto, la fundacién internacional de osteoporosis (FIO) disminuye el rango

diagnostico para los pacientes con diabetes.

Absorciometria de rayos X de energia dual (DXA)
Especificamente para pacientes con diabetes, la FIO sugiere disminuir dicho umbral

de operacional en el diagnostico y tratamiento a una puntuacion T de < -2,0



desviaciones estandar (DE), en lugar de -2,5 DE como se recomienda para la
poblacion de mujeres postmenopausicas. Esta premisa surge debido a que datos
que muestran que la baja densidad ésea es un factor de riesgo de fracturas en la
DM2 y comienza a producirse desde una puntuacién T mas alta que en la poblacién
sin diabetes.

La evaluacion densitométrica debe realizarse alrededor de los 50 afios de edad 0 5
afnos posterior del diagndstico de DM2 en caso que no existan otros factores de
riesgo; y a su vez, repetirse cada dos a tres afnos, segun la particularidad de cada
paciente.™

Debido al mayor riesgo de fracturas vertebrales en pacientes que viven con diabetes
tipo 2,2 se recomienda la evaluacién de las fracturas subclinicas mediante
radiografias de la columna o mediante la realizacion de una evaluacion meramente

adecuada de fracturas osteoporadticas.

Acercamiento al diagnéstico clinico de pacientes con osteoporosis y diabetes
tipo 2

En 2018, la Fundacion Internacional de Osteoporosis (FIO) publicé
recomendaciones para el diagndstico y tratamiento de la fragilidad del tejido 6seo
en diabetes.'® Los criterios diagndsticos y de manejo de osteoporosis en pacientes
que viven con diabetes son los mismos que para la poblacion general: presencia de
fragilidad, fracturas osteoporoticas o baja densidad mineral 6ésea en mujeres
posmenopausicas. Sin embargo, como se menciond anteriormente, una proporciéon
significativa de personas con DM2 tienen una densidad 6ésea normal o aumentada,
y la densitometria subestima el riesgo de fractura. Para mejorar la estimacion del
riesgo de fractura, se recomienda la aplicacion de las normas establecidas en
relacion a las desviaciones estandar propuestas por la FIO, y de esta manera, poder
hacer estimaciones mas exactas respecto al analisis del riesgo de alteraciones en
el tejido 6seo y consecuentemente, con los riesgos de fracturas en pacientes con
DM2."

La diabetes tipo 2 en la mujer postmenopausica



A pesar de los valores de densidad mineral 6sea normales o incluso mayores en las
pacientes postmenopausicas con diabetes tipo 2 en comparacion con el resto de la
poblaciéon postmenopausica, las primeras tienen un mayor riesgo de fracturas por
fragilidad, probablemente debido a una microarquitectura y resistencia 6sea
especialmente comprometida aunado a un mayor riesgo de caidas. Asimismo, la
morbi-mortalidad posterior a la fractura es mucho mayor, como ya se comento, en
pacientes con DM2.2" El riesgo de fractura se va incrementando con la edad, esto
en combinacion con la duracion de la enfermedad y el irregular control en los niveles
de glucosa y hemoglobina glucosilada. Y como comentamos previamente, el FRAX
tiende a subestimar el riesgo de fracturas relacionadas con la osteoporosis en
pacientes con diabetes tipo 2.

En cuanto a los efectos de los medicamentos antidiabéticos orales sobre la
densidad mineral 6sea (DMO), in vitro y los estudios epidemiologicos y
observacionales en humanos sugieren que la DMO no se ve afectada o aumenta
levemente con metformina?? y GLP-1RA?3; sin embargo, existe evidencia que se
reduce con las tiazolidinedionas?*; permanece bastante poco afectado por los
inhibidores de la dipeptidil peptidasa-4 (DPP-4i)?%, inhibidores del cotransportador 2
de sodio y glucosa (iISGLT-2)? e insulina?’, mientras que faltan datos sobre las
sulfonilureas??, pero aun no son concluyentes en mujeres postmenopausicas con
diabetes tipo 2, aunque se han identificado como un factor de riesgo de fracturas no
vertebrales en hombres mayores con DM2.

Los datos acerca de la eficacia del tratamiento para osteoporosis en pacientes con
diabetes tipo 2 provienen primeramente de analisis post hoc de los subgrupos con
DM2 de los grandes ensayos clinicos aleatorios sobre osteoporosis y de algunos
estudios observacionales. De esta forma, se ha documentado que el aumento de la
DMO vy el riesgo de fractura en tratamiento con alendronato son similares entre
individuos con y sin DM228. Faltan datos sobre la eficacia de los bifosfonatos
intravenosos (ibandronato, pamidronato, zoledronato) en mujeres
postmenopausicas con DM22°. Asimismo, es de destacar que estos medicamentos

estan contraindicados en pacientes con DM2 mas enfermedad renal crénica de
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acuerdo a la tasa de filtrado glomerular. El raloxifeno ha demostrado resultados
cercanos o incluso mayor eficacia antifractura en mujeres con o sin DM23°,

En mujeres con DM2 y osteoporosis, el denosumab aumentd sustancialmente la
DMO y disminuyo el riesgo de fracturas vertebrales, pero no de manera significativa
en fracturas no vertebrales, en comparacion con el placebo. También es importante
destacar que el denosumab puede mejorar la masa y la fuerza muscular??, es decir,
optimiza la sarcopenia en pacientes con DM2, contribuyendo asi posiblemente a la
reduccion de las caidas; sin embargo, aun falta mas informacién consistente.

Dado que la DM2 se caracteriza por un bajo recambio éseo, los medicamentos
anabdlicos, que estimulan la formacion 6sea, podrian tener una ventaja sobre los
antirresortivos, al menos desde un punto de vista fisiopatolégico, sin embargo habra
que destacar que los pacientes con diabetes sufren complicaciones de eventos
cardiovasculares con los cuales habra que tener cautela en el uso como lo seria en
el caso de romosozumab.

De esta manera, se podria llevar a concluir que en pacientes postmenopausicas con
diabetes tipo 2, el uso de bifosfonatos podria valorarse como primera linea en el
tratamiento de osteoporosis en este grupo de pacientes. De igual manera, el uso de
denosumab podria favorecerse en pacientes de edad avanzada, o con alteraciones
en la tasa de filtrado glomerular que contraindiquen el uso de bifosfonatos. Por otra
parte, el uso de anabdlicos del recambio 6seo podrian seleccionarse en casos

especificos.
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
La osteoporosis es la enfermedad del metabolismo mineral oseo mas comun en

mujeres postmenopausicas, su interaccion con la diabetes tipo 2 es sinergica y
representa una carga importante de morbi-mortalidad en este grupo de pacientes.
Sin embargo, pocos son los estudios que han abordado la prevalencia e impacto

clinico de esta asociacion en México.

3. JUSTIFICACION
La temprana y adecuada identificacion de la osteoporosis y el riesgo de fracturas

podria minimizar costos a corto, mediano y largo plazo, asi como disminuir la
morbilidad y mortalidad de este grupo. Tanto la diabetes tipo 2 como la osteoporosis
postmenopausica son consideradas como problema de salud publica.

La caracterizacion y tratamiento temprano del deterioro de la salud ésea en los
pacientes con diabetes tipo 2 puede impactar en la disminucién de fracturas e

incapacidad en este grupo de pacientes.

4. HIPOTESIS
De acuerdo a la Federacién Internacional de Osteoporosis, esta afecta al 30%

de la poblacion general, y de ellas, alrededor del 50.4 %3 corresponde a mujeres
postmenopausicas. Se estima que en México, la osteoporosis afecta a 1 de cada
3 mujeres y a 1 de 5 hombres de mas de 50 afios con alrededor de 10 millones
de personas con este padecimiento en nuestro pais. Sin embargo, se cree que
la prevalencia de osteoporosis en pacientes postmenopausicas con diabetes

podria ser mucho mayor.

5. OBJETIVOS

5.1. Objetivo General:
Describir la prevalencia de osteoporosis postmenopausica en mujeres con

diabetes tipo 2.
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5.2. Objetivos especificos:
e Describir la asociacion entre la diabetes tipo 2 con la prevalencia de

osteoporosis postmenopausica.

e Describir las caracteristicas clinicas de las pacientes con osteoporosis
postmenopausica y diabetes tipo 2.

e Describir los hallazgos en la densidad mineral ésea de pacientes
postmenopausicas con diabetes tipo 2.

e |dentificar la prevalencia de fracturas vertebrales y de cadera en mujeres

postmenopausicas con diabetes tipo 2.

6. METODOLOGIA

6.1. Diseno de la investigacion
Retrospectivo, observacional y analitico.

6.2. Poblacién
Expedientes de las pacientes en edad postmenopausica con edades mayores o

iguales a 52 afios y menor o igual a 80 afios con diagnosticos de diabetes tipo 2 y
osteoporosis que acudieron a consulta externa del servicio de endocrinologia

durante el periodo de enero de 2018 a diciembre de 2022.

6.3. Tamafio de muestra
Se realiz6 el calculo del tamano de la muestra segun la formula para estimar el

tamafno de muestra de la prevalencia o proporcion de un evento o caracteristica,
con un nivel de confianza del 95% y error del 10%. Tomando como referencia la
prevalencia de osteoporosis en pacientes postmenopausicas reportada por Reyes
Balaguer et al del 50.4%3'. Obteniéndose un tamafo de muestra minimo de 96

expedientes.

2 Z alfa’2= 1.96"2= 3.8416
<% e
£ xpp*q, p0= 0.50
n= q0=0.50
2 d"2=0.1x0.1= 0.01

g

n=0.96 0.01 = 96 expedientes.
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6.4. Criterios de inclusion y exclusion
I.  Criterios de inclusion:

Expedientes de mujeres de edad mayor o igual a 52 afos y
menor o igual a 80 afnos.
Diagndstico de osteoporosis.

Diagnéstico de diabetes tipo 2

Il.  Criterios de exclusion:

Diabetes de otros tipos de acuerdo a la clasificacién de la
Asociacion Americana de Diabetes.

Pacientes que estuvieron bajo prescripcion medica con
esteroides.

Que tengan enfermedades reumatolégicas diagnosticadas
previamente.

Pacientes que hayan tenido fractura por endocrinopatias
que afecten el metabolismo mineral éseo.

Uso de drogas licitas e ilicitas activas.

Enfermedad mental.

Datos incompletos al momento de la revisibn de

expedientes.

6.5. Definicion de variables

Yetbe e SEh UG |

Edad

Diabetes mellitus

Tiempo transcurrido a partir Discreta Media, mediana,
del nacimiento ARos desviacion

estandar, rango
Enfermedad en la que Nominal Frecuencias
existen niveles elevados 0= No absolutas y
fuera de los rangos de la 1 =Si relativas

normalidad y que conlleva
complicaciones micro y

macrovasculares
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Osteoporosis

postmenopausica

Comorbilidades

Hemoglobina
glucosilada
(HbA1c)

Severidad del

riesgo de fractura

Enfermedad esquelética en
la que se produce una
disminucién de la densidad
mineral ésea. En la mujer
postmenopausica ocurre al
perder el efecto protector
mineral o6seo de los
estrégenos. Se mide por
densitometria Osea por
absorciometria de rayos X
de energia dual

Término utilizado para
describir dos o mas
trastornos o enfermedades
que ocurren en la misma
persona

Proteina glicada

Bajo:

Sin fracturas previas

T score vertebral y cadera
>-1

Riesgo a 10 anos de
fractura de cadera <3%
Riesgo a 10 anos de
fractura osteopordtica
mayor <20%

Moderado:

Sin fracturas previas

Nominal
0=No
1=Si

Nominal
0=No
1=Si

Continua

Continua

Frecuencias
absolutas

relativas

Frecuencias
absolutas

relativas

Frecuencias
absolutas
relativas
Frecuencias
absolutas

relativas
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T score vertebral y cadera
>-2.5

Riesgo a 10 anos de
fractura de cadera <3%
Riesgo a 10 anos de
fractura osteopordtica
mayor <20%

Alto:

Con fracturas previas

T score vertebral y cadera
>-2.5

Riesgo a 10 anos de
fractura de cadera 23%
Riesgo a 10 anos de
fractura osteopordtica
mayor 220%

Muy alto:

Con fracturas previas

T score vertebral y cadera
>-3

Riesgo a 10 anos de
fractura de cadera 24.5%
Riesgo a 10 anos de
fractura osteoporoética
mayor 230%

Fractura durante
tratamiento o 12 meses

previos

Tabla 1. Definicidon de variables.
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6.6. Procedimiento
Se realizara revision de los expedientes de pacientes de la consulta externa del

servicio de Endocrinologia del Hospital General de México que ingresaron durante
el periodo de enero de 2018 a diciembre de 2022. Se recolectaran los datos

demograficos (edad, género y comorbilidades).

En dichos expedientes, se revisaran las medidas antropométricas, asi como tiempo
de diagndstico de diabetes, complicaciones, diagndstico de osteoporosis, valores
de laboratorio de glucosa en ayunas, hemoglobina glucosilada y creatinina sérica.
También se revisaran densitometrias Oseas para valorar el diagnostico de
osteoporosis de acuerdo a T score; asi como el tratamiento utilizado para la diabetes

tipo 2, y en su caso, para la osteoporosis.

Se consideran normales los rangos de T score para pacientes postmenopausicas
con diabetes tipo 2 como mayores a — 2 desviaciones estandar (DE), de acuerdo a

la federacion internacional de osteoporosis.

Con base en los resultados se clasificaran a las pacientes como la definicion de
osteoporosis para los pacientes con diabetes de acuerdo a la Federacion

Internacional de Osteoporosis:

Caracteristicas de los pacientes de acuerdo al T score
Pacientes sin osteoporosis T score > -2 DE
Pacientes con osteoporosis T score de < -2.0 (DE), en lugar de
-2,5 DE como se recomienda para la
poblacion general
Tabla 2. Clasificacion de osteoporosis de acuerdo a la Federacion Internacional de

Osteoporosis.

17



Figura 1. Diagrama de flujo.

Revisiéon de Revision y
Pacientes expedi(_aptes y reg_istro dg
postmenopausicas §eIeCC|on de der'1$|tometr|as Andlisis
con diabetes tipo 2 »| Pacientes con base p  Oseaspor » estadistico de
del servicio de en crltel_”|'os de absorciometria datos
Endocrinologia inclusion y de rayos X de
exclusion energia dual

6.7. Andlisis estadistico
Se utilizé estadistica descriptiva con determinacion de medidas de tendencia central

(media, mediana y moda) y de dispersion (desviacion estandar), asi como
frecuencias simples y porcentajes. De igual manera se realizé regresion logistica
multiple para variables categoricas y prueba t student para variables numéricas.
Para evaluar asociaciones entre diabetes y osteoporosis se utilizé Odss Ratio. Para
el analisis estadistico se realiz6 una base de datos en el programa Excel de
Microsoft la cual se depurd y exportd para procesar en en el programa estadistico

SPSS version 21 para windows.

7. ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

7.1. Aspectos Eticos
Estudio sin riesgo. Todos los procedimientos propuestos estan de acuerdo a las

normas éticas en el reglamento de la Ley General de Salud y la Declaracion de
Helsinki y sigue los codigos y normas internacionales y locales vigentes para las

buenas practicas en la investigacion clinica.

7.2. Aspectos de Bioseguridad
No se utilizaran agentes bioldgicos ni animales en este estudio, unicamente se

utilizaran datos recabados de la revision de expedientes.
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8. RELEVANCIA Y EXPECTATIVAS
Las areas de aplicacién de los resultados se espera que puedan ser para la

realizacidon de tesis de grado de especialidad médica. Al igual se espera que este

genere nuevo conocimiento y de esta puedan partir nuevas lineas de investigacion.

9. RECURSOS DISPONIBLES (HUMANOS, MATERIALES Y FINANCIEROS)
Debido a que se trata de un estudio retrospectivo, dentro del servicio se cuenta con

los examenes complementarios, asi como las mediciones requeridas para poder
desarrollar el protocolo, aunado a que los pacientes de este grupo que ingresan al

programa se les solicitan dichas mediciones.

10. RECURSOS NECESARIOS
Este proyecto no requiere de financiamiento ya que se trata de un estudio

retrospectivo y las mediciones empleadas son examenes de rutina en los pacientes

que ingresan al programa.
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11. RESULTADOS

Se recolectd una muestra total de 488 expedientes de pacientes quienes ingresaron

durante el periodo de enero de 2018 a diciembre de 2022 de la consulta externa del

servicio de Endocrinologia del Hospital General de México que cumplieron con los

criterios de inclusion, se eliminaron 166 expedientes de pacientes por no contar con

los criterios de inclusién, se eliminaron 104 expedientes de pacientes por no contar

con perfil mineral oseo completo, se eliminaron 60 expedientes por no contar con

perfil metabdlico completo.

488 pacientes fueron elegidos de la
consulta externa de Endocrinologia
con diagndstico de osteoporosis

166 pacientes fueron
eliminados por no contar
con criterios de inclusion

104 pacientes fueron
excluidos por no contar con
perfil mineral 6seo completo

De los 218 pacientes restantes, se

excluyeron otros 60 pacientes por contar con

perfil metabdlico completo

158 fueron el total de pacientes en
quienes se realizaron las pruebas
estadisticas

Figura 2. Recolecta del total final de la muestra.
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Resultados clinicos y caracteristicas demograficas

Caracteristicas generales

El total de la muestra fue de 158 pacientes con osteoporosis, con una distribuciéon
poblacional adecuadamente homogénea. Asimismo, la poblacion se dividio en:
pacientes con diabetes y pacientes sin diabetes. Dentro de dichas muestras, la
media de edad fue de 72.5 afios entre los pacientes con diabetes y entre 70 afios
entre los pacientes sin diabetes; asimismo, la media de IMC en ambos grupos de
pacientes fue de 26 kg/m?. En nuestro estudio, del total de la muestra, 38 pacientes

tuvieron diabetes tipo 2, lo cual equivale al 24.1% del total de la poblacion.

38 (24.1) 120 (75.9) 158 (100)

Tabla 3. Total de pacientes con osteoporosis, con y sin diabetes tipo 2.

Diabetes Tipo 2

Porcentaje

No Si

Grafica 1. Diagrama de barras entre el numero y porcentaje entre pacientes con y
sin diabetes tipo 2.

21



Con diabetes Sin diabetes
Frecuencia/ Porcentaje/ Frecuencia Porcentaje/ P
Promedio Desviacion /promedio Desviacion

Edad 72.52 4.90 70.56 5.78 0.926
Antecedente 0 0.00% 4 2.86% 979
fractura de cadera
en padres
Fractura mayor 6 4.29% 21 15.00% 0.995
osteoporotica
Tabaquismo 3 2.14% 7 5.00% 0.922
Alcoholismo 1 0.71% 1 0.71% 0.946
Hipertension 16 11.43% 35 25.00% 0.924
arterial sistémica
Hipotiroidismo 6 4.29% 34 24.29% 0.940
primario
Hipertiroidismo 0 0.00% 1 0.71% 0.999
primario
Sindrome de 0 0.00% 1 0.71% 0.953
Kallman
Enfermedad renal 2 1.43% 1 0.71% 0.857

cronica en terapia
de reemplazo

renal

Enfermedad por 0 0.00% 3 2.14% 0.970
reflujo

gastroesofagico

Osteoartrosis 0 0.00% 2 1.43% 0.998
Nédulo tiroideo no 0 0.00% 2 1.43% 0.960
toxico

Hiperpartiroidismo 3 2.14% 6 4.29% 0.276
primario

Enfermedad 0 0.00% 1 0.71% 0.966
hepatica cronica

Cancer de mama 2 1.43% 5 3.57% 0.983
Cancer 0 0.00% 2 1.43% 0.995
endometrio

Fibromialgia 2 1.43% 2 1.43% 0.995
Estenosis aodrtica 0 0.00% 1 0.71% 0.99
Peso 59.96 13.10 58.37 11.29 0.957
indice de masa 26.46 5.42 26.03 4.2 0.896
corporal

Densitometria -3.18 0.90 -3.18 0.862

osea de columna
(t score) inicial
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Densitometria
Osea de cadera
(gr)
Densitometria
O6sea de (t score)
inicial

Riesgo de fractura
mayor
osteoporoética
(FRAX)

Riesgo de fractura
de cadera (FRAX)
Albumina

Calcio

Fosforo

Calcio corregido
Calcio urinario
Vitamina D
Parathormona
HbA1c inicial
Colesterol total
HDL

DLD
Triglicéridos

TSH

T4 libre
Antecedente de
ooforectomia

0.735

-3.18

0

4.23
9.11
3.79
9.24
120.54
25.18
67.48
7.21
195.32
58.66
117.23
144.83
3.10
0.96
0

0.111

0.906

4.29%

0.00%

0.24
1.33
1.15
0.39
88.48
8.60
47.89
0.81
34.88
28.43
30.31
53.42
2.36
0.18
0

-5.49

-3.18
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4.14
9.32
3.83
9.99
123.75
23.70
59.92
5.94
192.39
56.81
113.80
139.14
2.74
0.97
1

0.519

0.860

15.00%

0.71%

0.32
0.91
1.23
9.28
86.05
8.69
31.83
0.79
36.13
21.97
32.03
63.04
2.28
0.20
0.71%

.988

919
.880
.880
940
.883
0.997
0.924
0.659
.898
0.939
0.913
0.961
0.967
0.951
0.998

Tabla 3. Caracteristicas demograficas de la poblacion entre pacientes con

osteoporosis con y sin diabetes tipo 2.

Comorbilidades

Del total de la muestra de pacientes postmenopausicas con osteoporosis, un 2.86%

(4) de los pacientes sin diabetes tuvieron antecedente de padres con fractura de

cadera. Dentro de las toxicomanias, el alcoholismo se presenté en unicamente

0.71% (1) del total de las pacientes con osteoporosis tanto de los que tuvieron como

los que no tuvieron diabetes tipo 2.

En relacion a los trastornos metabdlicos, la hipertensidn arterial sistémica se

presentd en el 25% (35) de los pacientes sin diabetes tipo 2 y osteoporosis a

diferencia del 11.4% (16) con diabetes tipo 2. Respecto a pacientes con enfermedad

23



renal cronica en terapia de reemplazo renal, en nuestro estudio tuvimos un 1.43%
(2) de pacientes con diabetes tipo 2 y un 0.71% (1) en los pacientes sin diabetes
tipo 2.

En el caso de los trastornos tiroideos, el 4.29% (6) del total de pacientes con
diabetes tipo 2 presentaron hipotiroidismo primario, a diferencia del 24.2% (34) de
los pacientes sin diabetes tipo 2. EI 0.71% (1) de los pacientes sin diabetes tipo 2
tuvieron hipertiroidismo primario. Y el nédulo tiroideo no téxico se presenté en 1.43%
de los pacientes con osteoporosis y sin diabetes tipo 2.

En el caso de hiperparatiroidismo primario, estuvo presente en el 2.14% del grupo
de pacientes con diabetes tipo 2 respecto al 4.29% al que no tuvo diabetes tipo 2.
Asimismo, se encontré un 1.43% (2) de los pacientes sin diabetes tipo 2.

En el caso de las enfermedades neoplasicas, tuvimos un 3.57% (5) de cancer de
mama en pacientes sin diabetes tipo 2 respecto a las que tuvieron esta patologia
que fue un 1.43% (2); y cancer de endometrio unicamente en 1.43% (2) de pacientes
sin diabetes.

Hubieron otras enfermedades encontradas, entre ellas: la enfermedad por reflujo
gastroesofagico en 2.14% (3) de los pacientes sin diabetes tipo 2 y tuvimos 1
paciente con sindrome de Kallman en el grupo de pacientes sin diabetes tipo 2. En
el caso de la enfermedad hepatica cronica, fue encontrada en 0.71% de los
pacientes sin diabetes tipo 2. La estenosis aortica se presenté en 0.71% (1) paciente
dentro del grupo que no tenia diabetes tipo 2. Dos pacientes (1.43%) presentaron
fibromialgia en cada grupo. Y por ultimo, tuvimos 2 pacientes (1.43%) en el grupo

de pacientes sin diabetes tipo 2 con osteoartrosis.

Severidad de osteoporosis en pacientes con diabetes
Clasificamos a los pacientes de acuerdo al FRAX score de acuerdo al riesgo de
fractura mayor osteoporética, tomamos en cuenta los antecedentes de fractura de

cadera en padres y demas comorbildades para clasificar a la osteoporosis como:

24



Bajo 0 (0)

Moderado 84 (53.2)
Alto 24 (15.2)
Muy alto 59 (31.6)

Tabla 4. Relacion del riesgo de fractura en nuestra poblacion
Severidad de la osteoporosis

= mBajo = Moderado mAlto = Muyalto

0%

P

Grafica 2. Diagrama sectorial de severidad de osteoporosis.

Posterior a la caracterizacion de la severidad de la osteoporosis, dividimos a los
pacientes de acuerdo a la severidad pero ahora en el grupo de pacientes con y sin
diabetes tipo 2.

25



No 66 (55) 23 31(372) 120 0.04

(19.1) (100)
Si 18 (47.3) 1 19(50) 38  0.02
(2.63) (100)

Tabla 5. Tabla cruzada de severidad de riesgo en numero y porcentaje de riesgo de

fractura en pacientes con y sin diabetes tipo 2

Severidad del riesgo de fractura en relacion con
la diabetes tipo 2

140
120
100
80
60
40

20
; I- E B= i

Moderado Alto Muy alto Total

B Sin diabetes tipo 2 W Con diabetes tipo 2

Grafica 3. Severidad del riesgo de fractura en pacientes con y sin diabetes.

De las pacientes con osteoporosis, el 53.2% (84) de la muestra tuvo un riesgo
moderado de fractura, respecto al 15.2% (24) que tuvo un riesgo alto, y el 31.6%
(59) que tuvo un riesgo muy alto de fractura. Al dividir a los pacientes en dos grupos:
con y sin diabetes tipo 2, y en este ultimo grupo los pacientes tuvieron mayor

severidad de la osteoporosis.
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12. DISCUSION
La diabetes es un problema de salud publica y una de las principales causas de

muerte en paises desarrollados y en desarrollo como México. Es una patologia de
causa metabdlica de origen multifactorial que se caracteriza por hiperglucemia
cronica y que genera complicaciones micro y macrovasculares. Por su parte, la
osteoporosis también una enfermedad que tiene una de etiologia multifactorial es y
que afecta la densidad mineral 6sea y un deterioro en dicho tejido en la que existe
un aumento de las unidades de remodelamiento del tejido éseo y por una mayor
resorcidon del mismo con mayor susceptibilidad a fracturas.

En el caso de la osteoporosis, es una enfermedad que muy pocas veces es
sospechada o que se realiza screening demasiado tardio en los pacientes que viven
con diabetes y que ello puede generarles a los pacientes mayores complicaciones
aunado al mayor riesgo de hospitalizacién y mayor morbi-mortalidad.

Existe una clara asociacion fisiopatologica entre los pacientes con diabetes tipo 1
para desarrollar osteoporosis por mecanismos descritos asociados a la
autoinmunidad per s€ y que en caso de las mujeres postmenopausicas con dicha
patologia les da un riesgo de 7-12 veces mayor de presentar osteoporosis.! Sin
embargo en pacientes con diabetes tipo 2, esta fisiopatologia cambia, sin embargo
otros factores mencionados previamente como lo son la evolucion y afios de
diagnodstico de la patologia asi como cierta medicacion utilizada como las
tiazolidinedionas, aunque para el resto de farmacos existen aun dudas.*
Asimismo, se conoce que las proteinas morfogénicas 6seas (BMP), en particular
de la BMP-9 se encuentra elevada en pacientes con diabetes tipo 2 recién
diagnosticados, y que las especies reactivas de oxigeno (ERO) son un subproducto
natural del metabolismo normal del oxigeno y, cuando sus concentraciones superan
un cierto rango, pueden alterar el equilibrio oxidante-antioxidante. Esta alteracién
puede provocar muchas enfermedades inflamatorias, como la demoninada
osteoporosis diabética.'®"!

Debido a ello se ha reducido el umbral para el diagdstico de osteoporosis en
pacientes con diabetes por la Federacion Internacional de Osteoporosis; por lo que
esta patologia es de suma importancia para evitar complicaciones en pacientes que

cuentan con ambas patologias.
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La prevalencia de diabetes tipo 2 en pacientes postmenopausicas con osteoporosis
no esta del todo dilucidada en los diversos estudios; y a su vez, es dificil distinguir
si la severidad de la osteoporosis o la mayor prevalencia de fracturas osteoporéticas
esta directamente relacionada con la presencia de diabetes tipo 2.

En nuestro estudio, de acuerdo a la prevalencia estimada de pacientes con
postmenopausicas que era alrededor del 50% de la poblacién de mujeres en dicha
edad, realizamos una estimacion de muestra de 90 pacientes, sin embargo pudimos
documentar un numero mayor a dicha n, para mayor amplitud del estudio,
documentando a 158 pacientes. Y dentro de ello, la edad media de las pacientes
fue entre 70 y 72.5 afnos para pacientes sin y con diabetes tipo 2 respectivamente
aunado a una media de IMC de 26 kg/m? de sobrepeso para ambos grupos; y de
esta manera documentamos la prevalencia de un 24.1% de pacientes
postmenopausicas con osteoporosis y diabetes tipo 2.

También pudimos encontrar la prevalencia de otras patologias en dichas pacientes
postmenopausicas con osteoporosis como lo fueron la la hipertension arterial
sistémica se presentd en el 25% (35) de los pacientes sin diabetes tipo 2 vy
osteoporosis a diferencia del 11.4% (16) con diabetes tipo 2. Respecto a pacientes
con enfermedad renal cronica en terapia de reemplazo renal, en nuestro estudio
tuvimos un 1.43% (2) de pacientes con diabetes tipo 2 y un 0.71% (1) en los
pacientes sin diabetes tipo 2. Asimismo relacionamos trastornos tiroideos como el
hipotiroidismo primario en un 24.1% en pacientes sin diabetes respecto a un 4.29%
y en pacientes con diabetes, y unicamente 1 paciente con hipertiroidismo primario
sin diabetes por lo que por esta parte sera importante mencionar que los trastornos
tiroideos podrian alterar dichas alteraciones en el metabolismo mineral e influir para
contribuir en la perpetuacion del tejido 6seo, sin embargo en el caso del estudio,
dichos trastornos no se presentaron en pacientes con diabetes tipo 2 en el caso del
hipertiroidismo primario y se presentaron en poca proporcion en el caso del
hipotiroidismo primario.

De igual manera, se realiz6 la asociacion entre la severidad de la osteoporosis y la
presencia o no de diabetes tipo 2. En nuestro estudio se denot6 que los pacientes

con diabetes tipo 2 y osteoporosis postmenopausica, cuentan con mayor riesgo de
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presentar en porcentaje, esto debido a que tuvimos una prevalencia de 37.2% de
pacientes con muy alto riesgo de fractura en pacientes sin diabetes tipo 2, respecto
a un 50% de prevalencia de riesgo muy alto de fractura osteoporética en los

pacientes con diabetes tipo 2.
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13. CONCLUSIONES

La evidencia cientifica respalda una relacion bidireccional en dos patologias de
importancia de salud publica como lo son la diabetes tipo 2 y la osteoporosis en
pacientes postmenopausicas y de esta manera poder aumentar la severidad de la
osteoporosis.

Existe una prevalencia aumentada de osteoporosis en pacientes con diabetes tipo
2. En nuestro estudio encontramos una prevalencia del 24.1% de pacientes con
diabetes tipo 2 y osteoporosis postmenopausica.

De igual manera, encontramos una correlacion positiva entre la presencia de
diabetes tipo 2 en pacientes postmenopausicas con osteoporosis y que esta ultima
patologia podria ser un factor aditivo desencadenante de la osteoporosis aunado a
la postmenopausia. Asimismo, existe un riesgo muy alto para fracturas, el cual es
mayor respecto a las pacientes con osteoporosis sin diabetes tipo 2.

Debido a todo ello, un mejor entendimiento de dichas patologias, asi como la
importancia en el estudio de la fisiopatologia relacionada, nos daran un mejor
panorama para realizar un screening temprano y adecuado en pacientes con
diabetes tipo 2, aunado a las pacientes que ya cuentan con osteoporosis y que
presentan reciente diagnostico de diabetes tipo 2 e influir en las medidas necesarias
para disminuir la morbi-mortalidad. Por lo tanto, este estudio podria ser un
parteaguas para dilucidar y ahondar mas respecto a cual es el mejor tratamiento

para osteoporosis en pacientes que viven con diabetes tipo 2.
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