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Todos los estudios realizados para demostrar una relacion entrela aterosclerosis y la osteoporosis son de tipo epidemioldgico, sin encon-
trarse ninguno publicado que lo haya hecho mediante la caracterizacion patomorfolégica y morfométrica de la lesién aterosclerética, junto
al examen densitométrico de la densidad mineral 6sea en el fallecido, lo que motivé la realizacion de esta investigacion.

Demostrar la asociacion existente entre las lesiones ateroscleréticas de las arterias coronarias con la osteoporosis de la columna lumbar y
fémur proximal.

Se estudiaron 79 necropsias, realizando densitometria postmorten de columna lumbar y fémur proximal, clasificando los niveles de
densidad mineral 6sea segin T score en: normal, osteopenia y osteoporosis; seguido del examen patomorfolégico y morfométrico de
lastres coronarias epicardicasprincipales aplicando el sistema aterométrico, clasificando las lesiomes ateroscleréticas como: estria
adiposa, placa fibrosa y placa grave.

Tras remover el efecto de la edad, en los tres sectores vasculares explorados, los osteoporéticos presentaron un dano aterosclerético
significativamente mayor, definiéndose una progresion simultanea de la severidad de las lesiones ateromatosas a medida que diminuy? la
densidad mineral ésea. Asimismo, se hallé una correlacién significativa entre el T score de columna lumbar y fémur proximal, y las
variables aterométricas de todas las arterias estudiadas.

Por tanto, la osteoporosis debe considerarse como un marcador de aterosclerosis coronaria, y a los que la padecen pertenecientes a un
grupo de alto riesgo.

Palabras clave: Aterosclerosis, coronarias, sistema aterométrico, necropsia, osteoporosis, densitometria, T score, fémur y columna
lumbar.

ABSTRACT

Introduction  The whole study was carried out with the intention of demonstrating a possible epidemiological relationship between Atherosclerosis and
Osteoporosis.

Objective To demonstrate the association between coronary atherosclerotic lesions and osteoporosis of the lumbar spine and hip.

Method We studied 79 necropsies carrying out lumbar spine and hip bone densitometry and bone mineral density classification using the T-score
in: normal, osteopenia and osteoporosis. Thenwe carried out morphological and morphometric characterization of the three principal
coronary arteries using the atherometric system, classifying atherosclerotic lesions as: fatty streak, fibrous plaques andsevere plaques.

Result After age adjustment, the osteoporotic patients showed atherosclerotic damage that was significantly higher in the three principal coronary
arteries, defining simultaneous progression of the atherosclerotic lesions’ severity while bone mineral density decreased. We also
foundsignificant correlationbetween lumbar spine and hip T-score withatherometric variables.

Conclusions  This evidence makes it possible to affirm that osteoporosis must be considered in the same way as the coronary atherosclerotic score, and

that osteoporotic patients belong to a high risk group.

Key words: Atherosclerosis, coronary disease, aorta,atherometricsystem, necropsy, osteoporosis, densitometry, T score, lumbar spine and
hip.
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ABREVIATURAS '

DMO: Densidad mineral 6sea INTRODUCCION

OMS: Organizacion Mundial de la Salud- World Health La aterosclerosis y la osteoporosis son dos de las
Organization (WHO) enfermedades cronicas mas prevalentes del

X : Estriaadiposa
Y: Placa fibrosa
Z: Placa grave

mundo, originan la mayor parte de Ila
morbimortalidad en adultos mayores y su
prevalencia sigue en aumento."? En los Ultimos
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40 anos, todos los trabajos publicados sobre la
existencia de una posible relacién entre estas dos
patologias son de tipo epidemiolégico,*® en su
mayoria encuentran una asociacioén entre ellas,
basados en el incremento de la mortalidad global,
y especificamente por enfermedad
cardiovascular, en pacien-tes con simple
disminucién de la masa ésea o con fracturas
osteoporéticas.®® Otras posibles explicaciones en
que se ha sustentado dicha asociacion son: la
presencia de factores de riesgo en comdun,
siendo el envejecimiento el de mayor peso; asi
como la existencia de otros mecanismos de
vinculacion fisiopatolégica y de farmacos que
parecen influir en ambas entidades.'®"” Pero
ninguno de estos investigadores lo ha hecho
mediante la caracterizacion patomorfolégica y
morfométrica de la lesion aterosclerética, junto al
examen densitométrico de la densidad mineral
6sea (DMO) en el paciente fallecido. Recordemos
que en 1976,® la Organizacion Mun-dial de la
Salud (OMS) publica que "solamente el material
de autopsias puede proporcionar un cuadro
completo de la  historia natural de Ia
aterosclerosis", por tanto, esta es la mejor
manera de conocer la historia natural de la
relacion aterosclerosis y osteoporosis. Lo antes
expuesto, motivd la realizacion de esta
investigacion, plantedandose como problema
cientifico: ¢Qué aso-ciacion existe entre las
lesiones ateroscleréticas de las arterias
coronarias con la osteoporosis de columna
lumbar y fémur proximal? En este sentido, se
propuso como objetivo general: demostrar la
asociacién  existente entre las lesiones
ateroscleroticas de las arterias coronarias con la
osteoporosis de la columna lumbar y fémur
proximal.

METODO

Se realizdé un estudio observacional descrip-
tivo, desde Junio 2008 a Diciembre 2010, en 79
pacientes fallecidos en el Hospital Militar Central
“Dr. Carlos J. Finlay”, mayores de 16 anos, de
cualquier sexo, sin antecedentes de osteoporosis
secundaria e independientemente de la causa de
muerte, cuyos familiares hubieran aceptado su
participacion en la investigacion con previa
recogida del conocimiento informado por escrito.

Una vez fallecido el paciente se trasladd de
forma inmediata hacia el Departamento Central
de Radiologia donde se le hizo la densitometria,
utilizando para ello un dispositivo central Digital
2D Densitometer marca DMS Lexxos; el examen
fue realizado siempre durante las 2 primeras
horas después del fallecimiento, y por el mismo

operador, con 7 anfos de experiencia en su
ejecucion.

Para evitar factores técnicos que pudieran
afectar los resultados, el equipo fue sometido a
un riguroso control de calidad, realizdndose
calibraciones periédicas y barrido con fantomas.
La DMO se medi6 a nivel de columna lumbar y de
fémur proximal.

El radidlogo analizd e interpretd las imagenes,

informando los resultados segun la siguiente
clasificacién 9%;
e Puntacién o clasificacion T: Mide el nUmero de
desviaciones estandar que presenta la DMO del
individuo estudiado con respecto de la media
aritmética de la DMO de una poblacién joven que
se toma como referencia. Desde 1994, este ha
sido el parametro utilizado por la OMS para
establecer los criterios diagnosticos de osteopo-
rosis basados en la cuantificacion densitométrica
de la masa 6sea®', los mismos se muestran a
continuacion:

Definiciones de la OMS segun niveles de DMO
(Tomados de: The World Health Organization
Study Group. WHO Technical Report Series
No0.843. Geneva, 1994):

e Normal: T score superior -1 DE.

e Baja: T score entre -1.01 y -2,49 DE (osteo-
penia).

e Osteoporosis: T score igual o menor de -2,5
DE.

e Osteoporosis grave: T score igual o menor de
-2,5 DE asociado a una o mas fracturas osteopo-
réticas.

La informacién disponible®**# no permite
afirmar ni negar que estos criterios diagnosticos,
que fueron disenados para la mujer meno-
pausica, sean aplicables a la poblacion mas-
culina, por lo que decidimos utilizarlos sin
considerar posibles diferencias relacionadas con
el género. Tuvimos en cuenta, ademas, los
resultados de una investigacion realizada en
1.074 mujeres y 559 hombres sanos entre 20y 70
anos, durante 4 anos (1998 al 2002), en Ciudad
de La Habana, donde no se hallaron diferencias
estadisticamente significativas.?®

Posteriormente el fallecido fue trasladado
hacia el departamento de Anatomia Patoldgica
donde se realiz6 la diseccion total de las arterias
coronarias epicardicas principales: coronaria
derecha, descendente anterior y circunfleja izqui-
erda, siempre en un tiempo menor o igual a las
24 horas a partir de la defuncién. Las mismas
fueron abiertas en sentido longitudinal, separadas
de sus relaciones anatomicas, fijadas en forma-
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lina neutra al 10 % durante 72 h y coloreadas
segln la técnica de Holman.?® Seguidamente se
trazé el contorno vascular y el de cada lesion en
un acetato transparente.

Para la caracterizacion morfolégica y morfo-
métrica de la lesién aterosclerotica, se utilizo el
sistema ateromeétricode Fernandez-Britto y Carle-
varo®*** procedimiento sugerido y adoptado por
un grupo de expertos de la OMS desde 1985.
Siguiendo este método, el mismo patélogo, con
méas de 20 afnos de experiencia en esta labor,
realizé el andlisis de las lesiones ateroscleréticas,
como se expone a continuacion:

Andlisis cualitativo o morfolégico

Mediante la observacion macroscopica y la
palpacion, las lesiones se identificaron en:
e Estria adiposa (lesion aterosclerotica grado |).
e Placa fibrosa (lesion aterosclerética grado Il).
e Placa grave o complicada (lesién ateros-
clerdtica grado lll y V).

Andlisis cuantitativo o morfométrico

La cuantificacion de la lesiéon aterosclerética
se hizo mediante un digitalizador GRAPHTEC
KD4300 acoplado a wuna microcomputadora
personal, corriendo un programa especialmente
confeccionado para este tipo de trabajo y de
microprocesador, denominado ATHEROSOFT.
Con el mouse del digitalizador se recorrieron los
contornos de las areas delimitadas en el analisis
cualitativo, asi como la longitud del sector
vascular, obteniendo las areas en mm2 y la
longitud en mm.

Las variables objeto de estudio fueron: la
superficie endarterial ocupada por los tres tipos
de lesiones, estria adiposa (X), placa fibrosa (Y),
placa grave (2).

Se usoO la distribucion de frecuencia calcu-
lando el porcentaje en variables cualitativas, y
medidas de tendencia central (media aritmética y
mediana, y de dispersion, varianza y desviacion
estandar) en las cuantitativas.

Se ajustaron modelos lineales en los que el
efecto principal independiente fue el nivel de
DMO, vy la edad se utilizd como covariante. Este
recurso analitico se aplicd, en cada modelo,
tomando a las variables aterométricas como
dependientes. De este modo, se hallaron las
medias de las variables que definen la métrica de
las aterosclerosis, ajustadas para la edad.

Se calcularon correlaciones parciales (remo-
viendo el efecto de la edad) entre los T score

densitométricos de los 3 sitios explorados y las
variables aterométricas en todos los sectores
vasculares.

RESULTADOS

La edad minima de los fallecidos investigados
fue de17 afnos y la méaxima de 92 afos con una
media de 65,9 anos, siendo el grupo mayoritario
el de 65 a 79 anos, predominando el sexo
masculino con un 53,2%. Para el estudio
patomor-folégico y morfométrico de la lesidon
aterosclerética, se conformaron 3 grupos segun
sus niveles de DMO: 20 con DMO normal
(25,3%), 28 osteopénicos (35,5%) y 31 osteo-
poroéticos (39,2%). Al comparar los valores
medios de las variables aterométricas entre los
tres grupos y controlando en todos los casos el
efecto de la edad, se observd, que en la
coronaria derecha la estria adiposa predominé en
el grupo de los que tuvieron una DMO normal
(X= 0,054), mientras que en los osteopénicos la
placa fibrosa presenté cifras mayores (Y=0,122),
al mismo tiempo, en los osteoporoticos
prevalecieron la placa fibrosa (Y=0,267) y la
grave (Z=0,223), siendo estas diferencias
estadisticamente  significativas. Ademas, es
interesante el alto valor que exhibieron los R
Squared ajustados. La edad y la osteoporosis
explicarian un 30% de las variaciones en la Z, y
casi un 25% en la Y de este territorio vascular.
(Tabla 1)

En la coronaria descendente anterior se
constataron los mismos hallazgos descritos en la
coronaria derecha. (Tabla 2). Incluso, los R
Squared ajustados mostraron valores mayores,
un 45% de las variaciones en laZ y casi un 34%

Tabla 1. Relacién de variables aterométricas y niveles de DMO en arteria
coronaria derecha (CD) removiendo el efecto de la edad

. Intervalo de
Vet T score Media __confianza95%
dependientes K .
Inferior Superior
DMO normal ,054 ,032 ,075
X-CD Osteopenia ,033 ,015 ,051
Osteoporosis ,011 ,000 ,031
DMO normal ,058 ,000 137
Y-CD Osteopenia 122 ,056 187
Osteoporosis ,267 197 ,337
DMO normal ,022 ,000 ,085
Z-CD Osteopenia ,020 ,000 ,072
Osteoporosis ,223 167 279
Valores de F y “p” asociada
Variable L
Efecto dependiente F Significacion
X-CD*® 3,836 ,026
T score Y-CD" 7,803 ,001
ZCD° 16,330 ,000
a. R Squared = ,182 (Adjusted R Squared = ,112)

b. R Squared = ,306 (Adjusted R Squared = ,246)
c. R Squared = ,358 (Adjusted R Squared = ,303)
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Tabla 2. Relacién de variables aterométricas y niveles de DMO en arteria
descendente anterior (DA) removiendo el efecto de la edad

Intervalo de confianza

de\;/)aerri?j?;?es Jceis Wi . = E
Inferior Superior
DMO normal ,054 ,027 ,080
X-DA Osteopenia ,028 ,006 ,050
Osteoporosis ,007 ,000 ,030
DMO normal ,049 ,000 ,125
Y-DA Osteopenia 122 ,059 ,184
Osteoporosis 311 ,243 378
DMO normal ,030 ,000 ,090
Z-DA Osteopenia ,030 ,000 ,079
Osteoporosis ,266 ,213 ,320
Valores de F y “p” asociada
Efecto de\[’feﬁ?;te F Significacién
X-DA? 3,186 ,047
T score Y-DA® 13,673 ,000
Z-DA° 24,668 ,000

a. R Squared = ,153 (Adjusted R Squared = ,080)
b. R Squared = ,391 (Adjusted R Squared = ,339)
c. R Squared = ,493 (Adjusted R Squared = ,450)

en la Y, estarian dadas por las modificaciones de
la edad y la condicion de la osteoporosis.

En la circunfleja izquierda, los fallecidos con
DMO normal presentaron mayor cantidad de
estrias adiposas (X= 0,034), los osteopénicos
tuvieron mas placas fibrosas (Y=0,101), mientras
que en los osteoporéticos predominaron la
fibrosa (Y=0,261), seguida de la grave
(Z=0,197). Estas diferencias fueron estadisti-
camente significativas en lo que respectaa Yy Z.
En esta arteria, un 29 % de los cambios enla Zy
poco méas de un 17% en la Y, responderian al
efecto conjunto de la edad y la osteoporosis
(Tabla 3).

Al analizar la correlacion parcial entre las
variables aterométricas y los valores del T score
densitométrico de columna Ilumbar y fémur
proximal, ajustando siempre para la edad, se
constatd en la coronaria derecha una correlacion
positiva, o sea directamente proporcional, entre el
numero de estrias adiposas (X) y el T score
densitométrico de los 3 sitios explorados, lo que
significa que a medida que aumenta la masa
O6sea se incrementa la cantidad de X, sin
embargo, la correlacion de las placas fibrosas (Y)
y graves (Z) con el T score densitométrico de
columna lumbar y fémur proximal fue negativa, es
decir inversamente proporcional, por lo que a
medida que disminuya la DMO seran mas
numerosas las Y y las Z en este territorio arterial.
Ademas, dichas correlaciones fueron estadistica-
mente significativas en todos los casos (Tabla 4).

Tabla 3. Relacién de variables aterométricas y niveles de DMO en arteria
circunfleja izquierda (Cl) removiendo el efecto de la edad

Intervalo de confianza

de\;aerrizti);en?es TEEeE Wizl ) e ;
Inferior Superior

DMO normal ,034 ,011 ,057

X-Cl Osteopenia ,007 ,000 ,026
Osteoporosis ,015 ,000 ,035

DMO normal ,064 ,000 ,152

Y-ClI Osteopenia ,101 ,027 174
Osteoporosis ,261 ,183 ,339

DMO normal ,014 ,000 ,073

Z-Cl Osteopenia ,036 ,000 ,085
Osteoporosis 197 ,146 ,249

“on

Valores de F y “p” asociada

Variable

Efecto dependiente F Significacion
X-Cl* 1,572 ,215
b
T score Y-Cl 6,255 ,003
Z-Cl° 13,365 ,000

a. R Squared = ,150 (Adjusted R Squared = ,077)
b. R Squared = ,238 (Adjusted R Squared = ,172)
c. R Squared = ,346 (Adjusted R Squared = ,290)

Tabla 4. Correlacion de variables aterométricas y T score densitométrico en
la coronaria derecha (CD) removiendo el efecto de la edad

Variables controladas liecre T S ok
Fémur D. Fémur I. CL
Correlacion ,335 ,330 ,315
X-CD
Significacion ,003 ,003 ,005
o Correlacion -,310 -,316 -,308
s | vcC
©
w Significacion ,006 ,005 ,006
Correlacion -,358 -,360 -,362
Z-CD
Significacion ,001 ,001 ,001

Fémur D.: Fémur derecho  Fémur. I.: Fémur izquierdo  CL: Columna
lumbar.

Tabla 5. Correlacion de variables aterométricas y T score densitométrico en
la descendente anterior (DA) removiendo el efecto de la edad

T score T score

Variables controladas 2 2 T score CL
Fémur D. Fémur I.
Correlacion ,229 224 ,209
X-DA
Significacion ,044 ,048 ,066
o Correlacion -,380 -,384 -,395
3 Y-DA
w Significacion ,001 ,001 ,000
Correlacion -,381 -,382 -,382
Z-DA
Significacion ,001 ,001 ,001

Fémur D.: Fémur derecho Fémur. I.: Fémur izquierdo CL: Columna
lumbar.

En la descendente anterior los hallazgos
fueron similares a los descritos en la coronaria
derecha, exceptuando el hecho de que no se
detect6 significacion estadistica en la correlacion
entre la cantidad de estrias adiposas (X) y el T
score densitométrico de columna lumbar, no
obstante la probabilidad resultante fue baja
(0,066)
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Tabla 6. Correlacion de variables aterométricas y T score densitométrico en
la circunfleja izquierda (Cl) removiendo el efecto de la edad

Variables controladas T SELIE Teae Ecel
Fémur D. Fémur I. CL
Correlacion ,131 131 127
X-Cl
Significacion ,252 ,253 ,267
o Correlacion -,263 -,267 -,266
&
o Y-Cl
w Significacién ,020 ,018 ,019
Correlacion -,338 -,342 -,342
Z-Cl
Significacion ,002 ,002 ,002
Fémur D.: Fémur derecho Fémur. I.: Fémur izquierdo CL: Columna

lumbar.

y la correlaciéon se mantuvo positiva (Tabla 5).

En la circunfleja izquierda la correlaciéon entre
el nUmero de estrias adiposas y el valor del T
score densitométrico de columna y fémur fue
muy débil y estadisticamente no significativa. El
resto de las correlaciones realizadas si resultaron
semejantes a las observadas en las otras 2
coronarias (Tabla 6).

DISCUSION

En los 3 territorios arteriales se define una
progresién simultdnea de la severidad de las
lesiones ateroscleréticas a medida que disminuye
la DMO, al constatarse que los osteoporoticos
presentaron cifras muy superiores de placas
fibrosas (Y) y graves (Z), mientras que los
osteopénicos exhibieron valores més elevados de
placas fibrosas (Y) y los normales de estrias
adiposas (X). Por tanto, los osteoporoticos fueron
los que tuvieron mayor ateromatosis coronaria
aun después de remover el efecto de la edad.

Por otro lado, si bien los osteopénicos
presentaron mayor numero de placas fibrosas,
las cantidades de graves fueron similares a las
observadas en el grupo con DMO normal, al
mismo tiempo, los osteoporodticos tuvieron un
predominio de fibrosas, pero también de graves,
lo que sugiere que la disminucion del T score
mas alla de -2,5 DE supone un efecto
preponderante sobre las placas fibrosas
convirtiéndolas a graves, acelerando asi el
proceso aterosclerotico, lo cual cobra mas fuerza
si ademas consideramos que los R Squared
ajustados fueron mayores para las placas graves.
De igual modo, el predominio de fibrosas sobre
graves en los osteoporoticos esta relacionado
con el hecho de que las graves matan con mas
facilidad.

Tras ajustar para la edad, también se halld
correlacion significativa entre los valores del T
score densitométrico y las variables aterométricas
de todas las arterias examinadas, observandose
que a medida que decrece la DMO se incrementa
la severidad de las lesiones aterosclerdticas, por
lo que el envejecimiento, por si solo, no explicaria

simultaneamente dicha asociaciéon, lo que
ademds sugiere la existencia de vinculos
fisiopatolégicos mas alla de wuna simple
coincidencia epidemiolégica; pero los mas
llamativo es que esta progresién fue directamente
proporcional, apoyando la teoria de que hay
migraciones de calcio de los huesos para el tejido
vascular, en la que la desmineralizacion 6sea es
directamente proporcional a la mineralizacion de
la matriz colagena vascular.' *°

Se habla de marcador de riesgo cuando un
factor se asocia, con una mayor probabilidad, a la
presencia de una enfermedad sin que exista,
necesariamente, una relacion causal. El marcador
de riesgo se utiliza como un indicador indirecto
del aumento de riesgo.** Ademas, siempre tiene
que estar presente después de iniciada la
enfermedad. En esta investigacion se demostré:

e Que todos los osteoporéticos presentaron
lesiones ateroscleréticas significativamente mas
numerosas y graves que los osteopénicos y que
los normales.

e Que estas dos enfermedades se mueven
juntas, progresan simultaneamente después de
remover el efecto de la edad.

Por tanto, la osteoporosis se asocié a una
mayor probabilidad de presentar mas dano
aterosclerético, siempre acompané a la
aterosclerosis y no se ha demostrado una
relaciéon de tipo causal entre ellas, condiciones
que definen a un marcador de riesgo.

La densitometria fue realizada, en todos los
casos, por el mismo operador con 7 anos de
experiencia en la realizacion de dicho examen,
evitando asi la variabilidad interoperadores, lo
mismo  ocurri6 con la  caracterizacion
patomorfolégica y morfométrica de las arterias
coronarias que siempre fue hecha por el mismo
patélogo con mas de 20 anos de practica en su
ejecucion. Sin embargo, el estudio pudo estar
sesgado al no medir la variabilidad intraoperador.

CONCLUSIONES

Se demuestra asociacion significativa, ajusta-
da para la edad, de la osteoporosis lumbar y
femoral con las lesiones ateroscleréticas corona-
rias, siendo en ambos casos su progresion
simultdnea. Por tanto, la osteoporosis debe
considerar-se como un marcador de
aterosclerosis coronaria, y a los que la padecen
pertenecientes a un grupo de alto riesgo.
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