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Hueso: alteraciones
relacionadas con obesidad

Maria Guadalupe Rico-Rosillo™*, Gloria Bertha Vega-Robledo™’

Eltejido 6seo, anteriormente considerado como una estruc-
tura mecénica de soporte y movimiento, ha mostrado una
participacion importante en la homeostasis del organismo,
incluyendo al metabolismo energético y el tejido adiposo.
En la actualidad se considera un érgano enddcrino que sin-
tetiza moléculas reguladoras del metabolismo denominadas
osteocinas. A su vez, el tejido adiposo, considerado como una
gldndula de secrecién interna, ayuda a mantener la reserva
energética del organismo y produce proteinas y moléculas
como las adipocinas, algunas de las cuales afectan directa-
mente al hueso.

Elanalisis del ciclo resorcién/formacion dsea, muestra que
la masa 6sea es reflejo del balance entre ambas. Cuando se
pierde este balance y hay reduccién de la masa désea con
aumento de la fragilidad, aparece la osteoporosis lo que in-
crementa el riesgo de fractura. Una de cada 3 mujeresy 1 de
cada 5 hombres mayores de 50 afos presenta una fractura
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por osteoporosis. La interaccion entre tejido adiposo y hueso
estd mediada por citocinas, osteocinas y adipocinas. La obe-
sidad puede incidir en el hueso por varios mecanismos entre
los cuales se encuentran los inflamatorios y los inducidos
por citocinas derivadas de los adipocitos como la leptina 'y
la adiponectina que pueden modificar el metabolismo éseo.
Evidencias apoyan el efecto negativo de la obesidad so-
bre la salud del hueso, aunque estudios al respecto aun son
contradictorios.
Obesidad; hueso; adipocinas; osteoporosis; 0s-
teoblasto; osteoclasto.

The bone tissue, previously considered as a mechanical sup-
port for structure and movement, has shown an important
participation in the homeostasis of the body, including ener-
gy metabolism and adipose tissue. Currently, it is considered
an endocrine organ that synthesizes regulatory molecules of
metabolism called osteokines. At the same time, the adipose
tissue, considered as an internal secretion gland, helps to
maintain the body energy and produces proteins and mol-
ecules such as adipokines, some of which affect the bone
directly.

The analysis of bone resorption/formation cycle shows that
bone mass is a reflection of the balance between both. When
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this balance is lost and there is a reduction of bone mass
with increased fragility, osteoporosis appears and increases
the risk of fracture. One in three women and one in five men
over 50 years old have a fracture due to osteoporosis. The
interaction between adipose tissue and bone is mediated by
cytokines, osteokines and adipokines. Obesity may affect the
bone by several mechanisms, among which the inflamma-
tory is included and those induced by cytokines secreted by
adipocytes such as leptin and adiponectin which can modify
bone metabolism.

Evidence supports the negative effect of obesity on bone
health, although studies about it are still contradictory.
Keywords: Obesity; bone; adipokines; osteoporosis; osteoblast;
osteoclast.

INTRODUCCION

El tejido 6seo integra el esqueleto, y actdia como un
érgano multifuncional que le da al cuerpo soporte
y movimiento; protege a los 6rganos internos, pro-
duce células y facilita la liberacién y almacenaje de
minerales para mantener la homeostasis del calcio
(Ca). El sistema dseo es un tejido muy dindmico,
que estd en remodelacién continua'.

El hueso estd formado por una matriz integrada
por 25% de agua, 25% de proteinas y 50% de sa-
les minerales, en ella se encuentran ademas células
dispersas de 4 tipos: osteoprogenitoras, osteoblastos
generadores de hueso, osteocitos o células maduras
y osteoclastos destructores de hueso. Entre las pro-
teinas que lo conforman se encuentran principal-
mente la coldgena y otras glicoproteinas como la
osteocalcina (Oc), osteopontina (OP), osteonectina
y sialoproteina del hueso. Entre los minerales mds
abundantes estdn la hidroxiapatita (fosfato tricil-
cico) y el carbonato de calcio'.

En el hueso hay lagunas o espacios y canales que
los conectan con los vasos sanguineos, encargados
del intercambio de nutrientes. El tejido 6seo se divi-
de en: compacto, ubicado en la superficie del hueso,
y esponjoso o trabecular, localizado en su interior.
Se encuentran también fibroblastos y abundantes
adipocitos. En la parte central de algunos huesos
se localiza la médula ésea, sitio responsable de la
hematopoyesis.

El hueso acttia como érgano endocrino sinteti-
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zando osteocinas que regulan el metabolismo, entre
las cuales se encuentran: osteocalcina (en sus formas
descarboxilada [OCnc] y carboxilada [OC]), osteo-
pontina (OPN) y osteoprotegerina (OPG).

La OC es una proteina no coldgena especifica
del hueso, secretada por osteoblastos y odontoblas-
tos; del total sintetizado, el 20% pasa a la circula-
cién y se considera un marcador de formacion 6sea,
el 80% restante se incorpora al hueso y aumenta
su afinidad por la hidroxiapatita, lo que facilita su
incorporacién a la matriz ésea. Su forma OCnc
tiene baja afinidad por el hueso y participa en la
regulacién del metabolismo energético, estimula
la proliferacién celular y la secrecién de insulina y
adiponectina por los adipocitos. Su vida media es
corta y se metaboliza en higado y rinén.

Lee y colaboradores demostraron que la osteo-
calcina participa en el metabolismo de la glucosa
por el incremento en la secrecién de insulina y la
proliferacién de las células B pancredticas i vitro®.
En ratones se vio que la administracién de OC re-
combinante incrementa la sensibilidad a la insulina
y los niveles de adiponectina®.

La OPN es una glicoproteina hidrofilica fosfori-
lada con 314 aminodcidos, la sintetizan varios tipos
celulares, entre otros, los osteoclastos, osteoblastos,
fibroblastos, linfocitos T y macréfagos. Se une a
diferentes receptores incluyendo a los de las integri-
nas, induce la migracién de fibroblastos humanos
e incrementa la sintesis de coldgena tipo I y del
inhibidor de la metalopeptidasa 1 (TIMP-1), con
lo que disminuye la expresién de metaloproteinasa
de matriz-1 (MMP-1).

La OPG es una proteina glicosoluble de 380
aminodcidos, conocida también como factor de in-
hibicién de la osteoclastogénesis (OCIF), miembro
de la superfamilia de receptores del factor de necro-
sis tumoral (TNFR), que se secreta como proteina
soluble y no permanece anclada en la membrana.
Es producida por los osteoblastos y su funcién prin-
cipal es la de inhibir la maduracién y la activacién
de los osteoclastos tanto in vitro como in vive. La
OPG se correlaciona en forma negativa con el peso®,
el indice de masa corporal (IMC), la circunferencia
de la cintura y la insulina en ayuno correlacionan
positivamente con la adiponectina.
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La remodelacién ésea es esencial para mantener la
estructura del esqueleto. El tejido 6seo se renueva
constantemente en un ciclo de resorcién de hue-
so viejo por los osteoclastos y formacion de hueso
nuevo por los osteoblastos, la masa 4sea refleja el
balance entre la formacién y la resorcién. Este pro-
ceso se lleva a cabo en respuesta a sefiales mecdni-
cas, nutricionales y hormonales para mantener la
firmeza del hueso y prevenir su dano’.

La primera fase de la remodelacion es la activa-
cidn, durante la cual, se estimulan los precursores de
los osteoclastos y se promueve la osteoclastogénesis.
Los osteoclastos efectdan la resorcion del hueso di-
solviendo el mineral y rompiendo la matriz dsea, la
resorcion se lleva a cabo aproximadamente en un
mes. El siguiente paso, corresponde a la modelacion,
que es contrario al que le antecede y en él los precur-
sores de los osteoblastos se activan precisamente en
el sitio en donde se llevé a cabo la resorcién.

Aproximadamente en 5 meses, se cubre total-
mente la cavidad de resorcién con la matriz dsea
recién sintetizada, la cual se mineraliza y forma el
hueso nuevo. Los osteoblastos regulan el recluta-
miento y la actividad de los osteoclastos a través
del factor estimulador de colonias de monocitos

(M-CSF), de la OPG y de la expresién del ligando
del receptor activador del factor de transcripcién
nuclear kB (NFkB [RANK-L]). Este ligando se une
a su receptor (RANK) ubicado en la superficie de
las células precursoras hematopoyéticas, para esti-
mular su diferenciacidn a osteoclastos. A su vez, la
OPG, proveniente de los osteoblastos, para regular
el proceso se une a RANK-L, con lo cual impide la
activacion de RANK y previene la diferenciacién y
activacién de los osteoclastos®.

Este eje RANK-L/OPG/RANK, ademds de re-
gular la formacién de hueso, estd involucrado en
aterogénesis, carcinogénesis’y termorregulacién®.

Anualmente se remodela aproximadamente el
10% del esqueleto. Con cada ciclo de remodelacién
se pierde un pequeno porcentaje de hueso (0.5-1%
del total/afio). Factores genéticos, endocrinos, nu-
tricionales y enfermedades influyen en la cantidad
de hueso que se pierde, lo que puede resultar en una
pérdida mayor a lo senalado. El balance entre la
resorcién-formacion de hueso se altera con la edad
y en la menopausia; el incremento en la actividad
de los osteoclastos y en la resorcién del hueso en
mujeres postmenopausicas correlaciona en forma
positiva con la sobreregulacién de RANK-L.

Entre los principales moduladores del metabo-
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lismo mineral éseo estdn las hormonas con activi-
dad calciotrépica, hormona paratitoidea (PTH),
calcitonina, asi como el calcitriol, la forma activa
de la vitamina D y el factor de crecimiento de fibro-
blastos 23 (FGF-23). Participan también de manera
importante, las hormonas del crecimiento, tiroideas,
adrenales, gonadales, la insulina y probablemente la
melatonina. Cualquier anormalidad en su secrecién
o en su metabolismo, puede modificar el balan-
ce del calcio y del fésforo y su participacion en el
hueso por via directa, o indirectamente a través del
factor de crecimiento insulinico-1 (IGF, del inglés:
insulin-like growth factor).

La hormona del crecimiento ejerce su accién
sobre los receptores de los osteoblastos y estimula su
actividad, lo cual lleva a un aumento en la sintesis
de coldgena, Ocy fosfatasa alcalina. Actia también
indirectamente sobre estas células, para que incre-
menten la sintesis de los factores de crecimiento
andlogos a la insulina I y IT (IGF-1 e IGF-2)’.

OSTEOPOROSIS Y FACTORES ASOCIADOS

La osteoporosis es una enfermedad del sistema 6seo
que se caracteriza por pérdida de la arquitectura
y de la dureza del hueso, reduccién de su masa,
aumento de la fragilidad y como consecuencia un
mayor riesgo de fracturas'’. Se considera a un indi-
viduo con osteoporosis cuando tiene una densidad
mineral ésea (DMO) con un 7=score de 2.5 o mds
desviaciones estandar (DS) por debajo de lo normal.

Su incidencia aumenta con la edad y es mds
frecuente en mujeres que en hombres. Uno de los
principales factores que contribuyen a la osteoporo-
sis es la resorcién dsea por supresion de estrogenos
durante la menopausia.

En animales de experimentacién se demostrd
que las citocinas proinflamatorias interleucina-6
(IL-6) y el factor de necrosis tumoral (TNF) estdn
implicados en la aceleracién de la pérdida de hueso,
y su alta produccién estd asociada con resorcién
del hueso en varias enfermedades (periodontitis y
artritis reumatoide, entre otras).

Otros factores de riesgo para el desarrollo de
osteoporosis son: tabaquismo, alto consumo de
alcohol, hipogonadismo, enfermedades inflama-
torias cronicas, tratamiento con glucocorticoides,
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menopausia precoz, historia familiar de osteoporo-
sis y bajo peso''. La nutricién (dieta alta en grasas o
consumo insuficiente de calorias) puede contribuir
a la adquisicién de enfermedades relacionadas con
el hueso. La obesidad y la osteoporosis son enfer-
medades complejas que tienen serias consecuencias
para la salud humana y la calidad de vida.

La osteoporosis ha sido considerada como
responsable de la alta incidencia de fracturas en
sujetos de edad avanzada, especialmente mujeres
postmenopatsicas. La DMO vy la historia de frac-
turas previas son los 2 principales factores de ries-
go asociados con osteoporosis para poder predecir
nuevas fracturas. Se estima que a nivel mundial 1
de cada 3 mujeres y 1 de cada 5 hombres mayores
de 50 afos presentan una fractura en su vida debida
a la osteoporosis'.

TEJIDO ADIPOSO

El tejido adiposo estd considerado como una glan-
dula de secrecién interna, ayuda a mantener la
reserva energética y el equilibrio metabélico del
organismo. Es el mds extenso de los tejidos endo-
crinos y produce més de cincuenta proteinas y otras
moléculas relacionadas, algunas de las cuales afec-
tan directamente al hueso, entre ellas se encuentran:
estrogenos, citocinas inflamatorias, vitamina D y
adipocinas'?.

La distribucién de este tejido en el cuerpo juega
un importante papel en la relacién que existe entre
la grasa y el hueso. En obesidad, el tejido adiposo
visceral (VAT), relacionado con la obesidad central
expresa mds citocinas proinflamatorias (TNF-a,
IL-6), pero menos adiponectina, leptina y aromata-
sa que el tejido adiposo subcutdneo (SAT), asociado
con la obesidad periférica®.

Numerosos estudios han demostrado relacio-
nes entre el indice de masa corporal (IMC) y la
DMO. Sin embargo, la masa grasa corporal total
estd formada por multiples depésitos, que difieren
en su localizacién anatémica, y en la produccién
y expresion de hormonas, citocinas y factores in-
flamatorios que pueden afectar el hueso. El efecto
de la adiposidad sobre la DMO puede depender
de la distribucién y proporciones relativas de sus
compartimentos, mds que de la adiposidad total.
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La cantidad y distribucién de la grasa corporal
es diferente en hombres y mujeres debido a las di-
ferencias metabdlicas y hormonales existentes entre
ambos. Las mujeres tienen mayor adiposidad total
y presentan una distribucién particular, con predo-
minio en el segmento inferior del cuerpo o de tipo
ginoide. En los hombres, predomina en la regién
abdominal, y este tipo de adiposidad es conocida
como androide. Dentro de la regién abdominal,
las mujeres tienen mds SAT y menos VAT que los
hombres, por lo tanto, la proporcién VAT: SAT
es menor. Sin embargo, la obesidad puede inducir
alteracién de los patrones de grasa, encontrando
mujeres con gran cantidad de VAT y hombres con
una gran cantidad periférica total (PAT)".

Russell y colaboradores demostraron que muje-
res jévenes obesas con mds grasa visceral que subcu-
tdnea tienen menor densidad ésea que las mujeres
con mds grasa subcutdnea y menos visceral'?. Las
relaciones entre grasa y hueso estin mediadas po-
siblemente por moléculas de adhesién, como la E-
selectina, citocinas como IL-1, IL-6, TNF y otras
adipocinas como adiponectina y leptina'?.

Existen evidencias de los efectos opuestos que
ejercen la grasa subcutdnea y la visceral sobre la
estructura y resistencia del hueso en mujeres jéve-
nes. Mientras la primera es til para la masa 4sea,
la segunda solo es un depdsito de grasa patégeno.
Conocer con mayor profundidad las diferencias
moleculares y funcionales de los adipocitos del te-
jido subcutdneo y del visceral, y cémo interactiian
con el hueso, ayudaria a encontrar nuevas terapias
para la osteoporosis y la obesidad.

La obesidad es el depdsito excesivo de grasa en el
organismo, como consecuencia del desequilibrio
entre los ingresos energéticos y la actividad fisica. Se
relaciona con el IMC, que es el criterio mds utiliza-
do para definirla. Al respecto, se considera que un
IMC igual o mayor a 30 corresponde a obesidad y
de 25 229.9 corresponde a sobrepeso. Se asocia con
un riesgo elevado para padecer otras enfermedades
incluyendo el sindrome metabdlico.

La obesidad es considerada como un estado in-
flamatorio crénico de bajo grado, que se asocia con

un aumento de citocinas proinflamatorias (IL-1,
IL-6, IL-8, TNF), pero también de algunas antiin-
flamatorias (IL-10, TGF-a). Las citocinas proinfla-
matorias se asocian en forma inversa con la DMO
y en forma positiva con la resorcién mineral dsea;
estudios in vitro mostraron que estas citocinas ac-
tlan sobre precursores de los osteoclastos y regulan
la osteoclastogenésis®.

La obesidad es capaz de afectar el metabolismo
del hueso a través de varios mecanismos: puede
aumentar la osteoclastogénesis y la resorcion de
hueso, asi como la produccién de TNF, IL-1, e
IL-6. Estas citocinas, incrementan la actividad de
los osteoclastos regulando la via RANKL/RANK/
OPG como ya se senald, lo cual puede aumentar
la adipogenésis medular del hueso mientras inhibe
la osteoblastogénesis'®. Se ha visto, ademds, que en
individuos obesos la alta cantidad de grasa interfiere
con la absorcién de calcio intestinal y que adipoci-
nas derivadas de los adipocitos, como la leptina y
la adiponectina, pueden afectar directa o indirec-
tamente el metabolismo del hueso.

Denominada proteina OB, es conocida también
como la hormona de la saciedad, ya que interviene
en la regulacién del apetito, el balance de energia y
la produccién de la mayor parte de las adipocinas;
inhibe la produccién de adiponectina y estimula la
de resistina. Las concentraciones circulantes de lep-
tina estdn influenciadas por las hormonas sexuales,
las citocinas inflamatorias y los lipopolisacéridos. El
efecto de esta adipocina sobre el hueso es comple-
jo, algunos estudios demuestran que altas concen-
traciones en suero pueden inhibir la formacién de
hueso' y otros indican que concentraciones bajas la
estimulan'®. Lo senalado sugiere que la concentra-
cién de leptina es la que determina su accién sobre
el metabolismo del hueso.

Las asociaciones entre la leptina y la DMO son com-
plejas, estudios en humanos y murinos muestran
resultados contradictorios, la leptina ejerce efectos
positivos y negativos sobre el metabolismo del hue-
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so, dependiendo de si acttia sobre las células dseas de
manera directa o indirecta, a través del hipotdlamo
o del sistema nervioso auténomo respectivamente'®.

Los osteoblastos y los condrocitos tienen recep-
tores para leptina, lo que sugiere que sus efectos
sobre el crecimiento y el metabolismo éseo pue-
den ser directos”. Otros estudios muestran que esta
adipocina afecta el crecimiento éseo a través de la
activacion del FGF-23 (del inglés, fibroblast growth
factor). La leptina ademds afecta y regula a la osteo-
calcina, que a su vez modula no sélo el metabolismo
6seo, sino también la homeostasis de energia y la
sensibilidad a la insulina®°.

In vitro, la leptina estimula la diferenciacion de
osteoblastos a partir de células de médula 6sea hu-
mana y mejora la sintesis de coldgena de novo, asi
como la mineralizacién de la matriz ésea®.

A concentraciones elevadas actda como una adi-
pocina proinflamatoria que puede activar vias infla-
matorias en los osteoblastos, lo cual origina una acti-
vaci6n osteocldstica y dano en el hueso y el cartilago.

ADIPONECTINA

La adiponectina también llamada el factor protector
tisular (antiaterosclerosis), es una molécula secretada
por los adipocitos, que actia como antiinflamatoria
y tiene una relacién inversa con la masa del tejido
adiposo y la edad. Frena el proceso inflamatorio des-
encadenado en la aterosclerosis, reduce la expresién
de moléculas de adhesion en células endoteliales y
evita su unién con los monocitos, estimula la pro-
duccién de IL-10 y suprime la expresién de media-
dores proinflamatorios en monocitos y macréfagos.
La adiponectina participa ademds en la sintesis de
glucosa en el higado, aumenta la sensibilidad a la
insulina y reduce la insulina en el suero.

Oshima y colaboradores demostraron in vitro e
in vivo que la adiponectina inhibe la osteoclastogé-
nesis, reduce la resorcién y aumenta la masa §sea®?.
Por el contrario, otros estudios 77 vitro, mostraron
que la adiponectina aumenta la formacién de osteo-
clastos indirectamente, a través de la estimulacién
de RANK-L y de la inhibicién de la produccién de
OPG en osteoblastos?.

En sujetos obesos la adiponectina se encuentra
en concentraciones bajas y se asocia inversamente
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Figura 1. Hueso-tejido adiposo
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El osteoclasto deriva de precursores hematopoyéticos (monocitos), mientras que el osteoblasto y el adipocito tienen un origen
comun en la célula madre mesenquimatosa. La obesidad y la inmovilidad se han asociado con un aumento en la generacién
de adipocitos y una disminucién en la produccién de osteoblastos, lo que origina una menor formacién de hueso. A su vez los
adipocitos en obesidad secretan citocinas inflamatorias capaces de reclutar osteoclastos que aumentan la resorcion dsea.

con el tejido adiposo visceral. En humanos, hay
una asociacion negativa entre la adiponectina y la

DMO.

RELACION ENTRE OBESIDAD Y
OSTEOPOROSIS
La obesidad y la osteoporosis son enfermedades
crénicas, que muestran un preocupante aumento
en su prevalencia; tienen un origen multifactorial
ya que en su desarrollo participan factores genéticos,
medio ambientales y hormonales.

Varias lineas de investigacién sugieren que existe
una relacién entre la obesidad y el metabolismo
dseo:

* Los osteoblastos y los adipocitos derivan de una
linea celular mesenquimatosa comun, (figura 1)
y agentes que inhiben la adipogénesis estimulan
la diferenciacién de osteoblastos (produccién de
hueso) y viceversa.

* La disminucién de la osteoblastogénesis en la
médula ésea ocurre con la edad, y se acompana
de un incremento de la adipogénesis en este sitio.

* El uso de hormonas esteroideas puede originar
obesidad y pérdida de hueso.

* Enlaobesidad y en la osteoporosis hay niveles altos
de estrés oxidante y citocinas proinflamatorias.

* El tejido adiposo y el hueso funcionan como
érganos endocrinos.

* La remodelacién del hueso y la adiposidad son
reguladas por el hipotdlamo y el sistema ner-
vioso simpdtico.

Lo senalado implica la existencia de una intensa
comunicacién entre el tejido adiposo y el hueso, y
su interaccion a través de adipocinas y moléculas
secretadas por osteoblastos y osteoclastos, constitu-
ye un sistema de retroalimentacion.

En modelos animales con obesidad inducida por
dieta grasa, se encontr6 una alteracién en la remo-
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delacién del hueso favorecedora de la resorcion. En
estos animales Cao y colaboradores, encontraron en
el suero concentraciones bajas de Oc (biomarcador
de formacién de hueso) y OPG (inhibidor de os-
teoclastogénesis) asi como altas de leptina®. Estos
hallazgos confirmaron que, de manera similar a lo
observado en humanos, existe una relacién inversa
entre la baja concentracién de OC en suero y la
masa grasa.

Los resultados entre la obesidad y la salud del
hueso son contradictorios.

Rithirangsriroj y colaboradores encontraron que
el porcentaje de osteoporosis en el cuello del fémur
de mujeres de entre 40 y 70 anos fue de 52.1% en
las de bajo peso, 20.3% en peso normal, 15.7% en
sobrepeso y 9.4% en obesidad?.

Otro estudio realizado por Premaor y colabo-
radores, en mujeres caucdsicas de 65 afios y mds,
mostrd que la prevalencia de fractura en el cuello del
fémur por osteoporosis (7-score < —2.5) en mujeres
obesas fue solo de 11.7%, mientras que en las no
obesas fue de 54.4%7%.

Se ha sefalado, ademds, que la obesidad influye
en la DMO en diferentes sitios” y puede resultar
protectora en algunos como en la cadera, lo cual no
sucede en L2 y L4.

Por otro lado, Hsu y colaboradores encontraron
resultados contrarios a lo mencionado anteriormen-
te; ellos concluyeron que, a mayor cantidad de grasa
independiente del peso corporal, el ejercicio y la
edad existe mds probabilidad para tener osteopenia,
osteoporosis y riesgo de padecer fracturas por osteo-
porosis®®, por lo que consideraron que el efecto de la
masa grasa sobre el hueso es negativo. Acorde con lo
anterior, en 2018 Chen sefial6 que el porcentaje de
grasa corporal se asocia mds con la DMO que con
el IMC en sujetos obesos metabdlicamente sanos®.

Otras evidencias apoyan lo anterior y sugieren
que la obesidad, asociada con inflamacién de bajo
grado y sarcopenia no confiere beneficios al hueso y
que su fragilidad se incrementa en individuos obe-
sos’®!. Estudios realizados en adolecentes obesos y
mujeres postmenopausicas mostraron una relacién
inversa entre la masa grasa visceral y la DMO; el
incremento de grasa visceral se asocia ademds con
la resistencia a la insulina®.
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Se han propuesto varios mecanismos para explicar
como la obesidad puede o no afectar la DMO o la
estructura del hueso, entre ellos, estd el de la carga
mecdnica.

Cuando el hueso estd expuesto a una carga por
encima del nivel necesario para mantener la du-
reza basal, se estimula la formacién dsea para dar
soporte a la demanda ésea aumentada. Los efectos
de la carga mecdnica en la obesidad inicialmente
pueden contribuir como protectores al actuar sobre
la DMO sobre todo en cadera y regién proximal
del fémur. Sin embargo, a pesar de esto, es también
probable que los huesos sobrepasen a las fuerzas
de carga o bien se adapten a ella lo cual frenaria
el estimulo que produce el aumento de la DMO;
en consecuencia, puede haber fracturas, a pesar de
que tengan una DMO mayor a la normal, la cual
puede llegar a ser insuficiente para soportar un peso
excesivo. Contrario a la supuesta proteccion, varios
estudios han mostrado el efecto perjudicial que la
obesidad severa tiene sobre el metabolismo 6seo.
La excesiva masa grasa no protege al humano de la
osteoporosis y su aumento puede asociarse con den-
sidad y contenido mineral éseo disminuidos®3334.

Cuando el aumento de peso es importante la
formacién de la masa dsea ya no se estimula y el
metabolismo del hueso se altera, como consecuencia
hay mds dafio en huesos y articulaciones de soporte
como son los de columna vertebral, cadera y rodi-
llas®.

Las hormonas y otros factores bioquimicos al-
gunos de los cuales ya fueron sefialados, a través
de mecanismos directos o indirectos parecen ser
la conexi6n entre la grasa y el hueso. Un nimero
considerable de hormonas se modifican en respuesta
ala alimentacién y varios mediadores del recambio
6seo también lo hacen.

Algunos estudios indican que la alimentacién
puede disminuir la resorcién del hueso, a través de
varias hormonas que aumentan su formacién. Al
respecto, se ha sefialado que la insulina y el péptido
pancredtico o amilina aumentan la proliferacién
de los osteoblastos, esta tltima ademds inhibe la
resorcién ésea. La hormona de crecimiento y el fac-
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tor de crecimiento insulinico (IGF-1, del inglés,
insulin-like growth factor-I) aumentan después de
la alimentacién y ambos se asocian con la DMO y
la formacién de hueso.

Un IMC por debajo de 25 se asocia con un incre-
mento en el riesgo de fracturas®, particularmente de
cadera. Estudios del efecto de la anorexia nerviosa
sobre el IMC muestran también una prevalencia alta
de osteopenia y osteoporosis en esta poblaciéon®”3,
al compararla con individuos sanos.

La pérdida del 10% de peso tiene un efecto po-
sitivo para las enfermedades asociadas con la obe-
sidad. Sin embargo, esto reduce la DMO lo que
origina entre 1 y 2% de la pérdida de hueso en la
caderay de 3 2 4% en hueso trabecular como el del
radio y el del trocdnter del fémur.

La reduccién en DMO inducida por pérdida de
peso es mds del doble de la pérdida normal anual
en mujeres peri y postmenopausicas y en hombres
de mds de 70 anos, si se compara con la pérdida de
la DMO en individuos de peso estable. Hormonas,
citocinas y péptidos ejercen su influencia sobre el
hueso durante la restriccién calérica (RC), asimis-
mo la reduccién de adiposidad decrece la cantidad
de estrogenos y otras hormonas sexuales circulantes.

Un aumento en el ¢je calcio-hormona paratiroi-
dea (Ca-PTH) durante la RC en mujeres postme-
nopausicas, que consumen poco Ca, puede incre-
mentar la resorcién del hueso. Durante la pérdida
de peso se pueden encontrar cantidades mayores de
vitamina D circulante, debido a que ésta se libera
del tejido adiposo.

Los datos apoyan que la pérdida de masa ésea
ocurre durante la restriccién calérica principalmen-
te en mujeres postmenopdusicas y posiblemente en
los hombres mayores. Sin embargo, el riesgo de pér-
dida de masa 6sea puede depender de varios factores
como son el peso inicial, la edad, el género, la ac-
tividad fisica y las condiciones de la dieta (calorias
y nutrientes).

La obesidad y la osteoporosis son 2 problemas de
salud que van en aumento a nivel mundial.

La interaccién hueso-tejido adiposo influye de
manera importante en el metabolismo y la funcién
de ambos tejidos. La obesidad incide en el meta-
bolismo éseo por diferentes mecanismos y varios
autores han senalado que el aumento de peso cons-
tituye un factor protector que evita el desarrollo de
la osteoporosis y el riesgo de fracturas. Sin embargo,
en los tltimos afios numerosas evidencias apoyan
el criterio de que la obesidad puede tener una in-
fluencia negativa en la salud del hueso.

La discrepancia en los resultados amerita estu-
dios mds profundos, que consideren pardmetros
como: herencia, sexo, edad, dieta, actividad fisica,
obesidad con o sin dano metabélico, IMC versus el
porcentaje de grasa total, asi como los sitios dseos
medidos. Lo senalado permitird esclarecer algu-
nos conceptos relacionados con ambas entidades
clinicas.
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