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CAPÍTULO	I.	DESCRIPCIÓN	GENERAL,	OBJETIVOS,	MATERIAL	

Y	MÉTODO.	

I.	1.	Introducción	general	

I.	1.	1.		La	exposición	a	metales	pesados	en	humanos.	

La exposición a metales pesados en humanos ocurre fundamentalmente a 

través de diferentes vías, siendo el proceso de cuantificación de dicha absorción 

complicado debido a los diferentes niveles de absorción y al metabolismo (Lim, Lee, 

Kim, & Lee, 2016). Esta exposición a metales pesados como el plomo, mercurio y 

cadmio ocurre fundamentalmente a través de alimentos y agua contaminada así como 

por la contaminación aérea y el consumo de tabaco (Madeddu et al., 2011). 

Adicionalmente la exposición y la duración de esta pueden variar de forma significativa 

entre individuos. Otras vías de contaminación pueden incluir el contacto a través de la 

piel pero vías aéreas, fumar y la vía dietéticas siguen siendo las principales rutas por 

las que los metales pesados alcanzan el organismo (Albering, van Leusen, Moonen, 

Hoogewerff, & Kleinjans, 1999; Bosch, O'Neill, Sigge, Kerwath, & Hoffman, 2016; 

Chowdhury, Mazumder, Al-Attas, & Husain, 2016; Landsberger & Wu, 1995; Lim et al., 

2016; Schneider & Krivna, 1993). Particularmente en el caso del cadmio, y para los no 

fumadores, o personas expuestas por motivos laborales, la vía dietética se ha 

identificado como una de las principales, contabilizando hasta el 90% de la exposición 

a cadmio en comparación con otras vías habituales (Loutfy et al., 2006; Yu et al., 2017). 

Una vez inhalados o ingeridos, cadmio, mercurio o plomo se distribuyen en diferentes 

tejidos y órganos (Boening, 2000; Swiergosz-Kowalewska, 2001).  

En el caso del cadmio, este se excreta de forma poco eficiente pasando a 

acumularse a nivel hepático y renal (Jarup & Akesson, 2009). Los acúmulos en los 

tejidos de cadmio y mercurio son excretados de forma muy lenta a través de la vía 

urinaria y las heces, aproximadamente al mismo ritmo para ambos metales pesados. 

Sin embargo, el plomo se excreta de forma bastante rápida a través de la orina (Aaseth, 

Boivin, & Andersen, 2012; Boening, 2000). 



Capítulo I. Descripción general y objetivos 

2 

El cadmio afecta a la absorción de cationes divalentes esenciales como el calcio 

(Madeddu et al., 2011). También se han establecido relaciones entre diferentes 

elementos esenciales como el calcio, el hierro y el zinc afectando, en este caso la 

presencia de cadmio a la absorción, excreción y retención tisular de esos elementos 

(Madeddu et al., 2011). 

I. 1. 1.  Exposición a metales pesados y tejido óseo 

El tejido óseo es un tejido diana con el que interaccionan los metales pesados. 

La toxicidad de estos está asociada a diferentes procesos de tipo degenerativo, como la 

osteoporosis, así como alteraciones del proceso de remodelación ósea que podrían 

llevar a aumentar el riesgo de fractura (Kido, 2013; Lim et al., 2016). Recientemente se 

han revisado los efectos tóxicos de diferentes elementos, incluyendo los metales 

pesados cadmio, mercurio y plomo sobre la salud ósea (Dermience, Lognay, Mathieu, 

& Goyens, 2015). Los niveles sanguíneos de plomo, mercurio y cadmio se asocian de forma 

negativa con la DMO, siendo esta asociación dependiente del género (Lee et al., 2015).  

La toxicidad de los metales pesados supone un riesgo para la salud dependiendo 

este de la concentración del mismo. En el caso de los metales pesados, incluso pequeñas 

exposiciones a cadmio, mercurio y plomo tiene efectos negativos sobre la salud 

(Leblanc et al., 2000; Marti-Cid, Llobet, Castell, & Domingo, 2008). El cadmio está 

posicionado en el puesto número séptimo de la lista de elementos tóxicos con mayor 

riesgo para la salud humana de la Agency for Toxic Substances and Disease Registry 

(ATSDR) (ATSDR (Agency for Toxic Substances and Disease Registry), 2017). Tanto 

estudios en humanos como estudios in vivo han demostrado que el cadmio tiene efectos 

tóxicos en el tejido óseo, provocando una disminución de la densidad mineral ósea 

(DMO), mayor riesgo de desarrollo de osteoporosis así como fracturas óseas (Brzóska, 

Majewska, & Moniuszko-Jakoniuk, 2005; Chen et al., 2011; Engstrom, Michaelsson, 

Vahter, Julin, Wolk, & Akesson, 2012a; Jin et al., 2004; Staessen et al., 1999; Wang et al., 

2003). 

Diferentes estudios poblacionales a nivel mundial en Bégica, Suiza, Japón y 

China han demostrado la existencia de una asociación entre una densidad mineral ósea 

reducida y exposiciones leves a cadmio (Akesson et al., 2006a; Honda et al., 2003; Lv et 
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al., 2017; Schutte et al., 2008; Zhu et al., 2004). El cadmio también interfiere con la 

estimulación de la activación de la vitamina D por la hormona paratiroidea, aumenta la 

excreción de calcio a nivel del riñón y reduce la absorción del mineral a nivel intestinal, 

interfiriendo por tanto con la incorporación del calcio a las células óseas (Kazantzis, 

2004). El cadmio se ha asociado con una disminución de la DMO, interacciones con el 

metabolismo del calcio causando hipercalciuria, aumento del riesgo de fractura, 

ostomalacia y osteoporosis y la exposición crónica a cadmio causa la enfermedad de 

Itai-itai (Cai, Aoshima, Katoh, Teranishi, & Kasuya, 2001; Dermience et al., 2015), que 

se asocia con huesos débiles y fragilidad ósea.  También existen evidencias de que el 

cadmio altera el metabolismo del calcio y las hormonas calciotropas. La exposición a 

cadmio también disminuye la concentración hepática de otros elementos como hierro, 

magnesio y selenio y aumenta los de cobre, zinc y manganeso (Dermience et al., 2015). 

Diferentes estudios epidemiológicos han demostrado que los T-scores a nivel 

de cadera se asocian con una acumulación de cadmio y que esta asociación además está 

influenciada por el género (Aaseth et al., 2012; Akesson et al., 2002; Meltzer et al., 2010; 

Qin et al., 2010). Los niveles de cadmio en orina fruto de la excreción del mismo 

también se asocian con el desarrollo de osteoporosis (Jarup, Alfven, Persson, Toss, & 

Elinder, 1998; Jarup & Alfven, 2004) y la ingesta dietética (Gallagher, Kovach, & 

Meliker, 2008; Songprasert et al., 2015). Incluso exposiciones a bajos niveles de cadmio 

por vía dietética se han asociado con baja densidad mineral ósea y un aumento del 

riesgo de osteoporosis y fracturas (Engstrom, Michaelsson, Vahter, Julin, Wolk, & 

Akesson, 2012b).  

La exposición a plomo se ha relacionado con un aumento en el remodelamiento 

óseo, una disminución de la mineralización y una disminución de la densidad mineral 

ósea, siendo adicionalmente considerada como  una causante de osteporosis en 

aquellos casos más graves(Dermience et al., 2015). Debido a sus características 

químicas el plomo puede sustituir al calcio en los cristales de hidroxiapatita teniendo 

incluso mayor afinidad por la osteocalcina que el propio calcio (Dermience et al., 2015; 

Dowd, Rosen, Mints, & Gundberg, 2001).  
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En cuanto al mercurio, poco se sabe de sus efectos sobre el metabolismo óseo, y en 

general se considera que es necesario aumentar la investigación acerca de los efectos 

de este metal pesado sobre la salud ósea en humanos (Dermience et al., 2015). 

I. 1. 2.  Cuestionarios de ingesta dietética 

La utilización de cuestionarios de ingesta dietética es una herramienta habitual 

para estimar la frecuencia de ingesta en población humana, ya sea mediante la 

valoración de alimentos individuales o grupos de alimentos. Dicha valoración se realiza 

durante diferentes periodos de tiempo (días, semanas, meses, años) y se usa cada vez 

más para la valoración de la exposición dietética a metales pesados en estudios 

epidemiológicos (Tucker, 2007; Zukowska & Biziuk, 2008). En cualquier caso, y hasta 

la fecha, pocos estudios han investigado hasta que punto la ingesta dietética de metales 

pesados se asocia con la DMO en mujeres (Engstrom et al., 2012b). 

I. 1. 3.  Determinación de la salud ósea  

El procedimiento estándar para la evaluación de la densidad mineral ósea es la 

absorciometría dual de rayos X (DEXA) que ayuda a identificar pacientes en riesgo de 

desarrollo de osteoporosis o fracturas (Lorentzon & Cummings, 2015).  

La utilización de ultrasonido cuantitativo óseo (QUS) es una alternativa al DEXA, 

libre de radiaciones ionizantes, portátil y que se basa en la utilización de óndas sonoras 

para evaluar propiedades del tejido óseo que no son valorables mediante DEXA 

(Calderon-Garcia et al., 2012a; Pedrera-Zamorano et al., 2009; Rey‐Sánchez et al., 

2009; Wuster et al., 2005; Zamorano et al., 2003).  

La tomografía cuantitativa periférica (pQCT) facilita información sobre la 

densidad mineral ósea trabecular y cortical, suministrando información sobre la 

densidad volumétrica del tejido óseo, que es independiente del tamaño corporal, así 

como información sobre densidad mineral osea a nivel de área (Engelke et al., 2008). 
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I. 2.  Objetivo 

El objetivo del presente trabajo de tesis doctoral es describir los parámetros 

dietéticos referidos a los metales pesados plomo, cadmio y mercurio en mujeres 

españolas y extremeñas sanas, no fumadoras y premenopáusicas. Igualmente se 

pretende caracterizar la ingesta dietética de metales pesados, plomo, cadmio y 

mercurio entre mujeres postmenopáusicas (el estrato poblacional con mayor 

retención de cadmio (Rignell-Hydbom et al., 2009) españolas sanas no fumadoras. 

Adicionalmente se pretende establecer una relación entre la salud ósea 

determinada mediante DEXA, QUS y pQCT y la ingesta de dichos metales en ambos 

grupos de mujeres.  

I. 3. Material y métodos 

I. 3. 1.  Muestra de estudio 

En los laboratorios del Grupo de Investigación de Enfermedades Metabólicas 

Óseas (GIEMO) del Departamento de Enfermería de la Universidad de Extremadura, 

han sido estudiadas un total de 281 mujeres postmenopáusicas y 158 

premenopausicas de la Comunidad Autónoma de Extremadura. Previamente a la 

realización del estudio, se requirió de dichas mujeres el consentimiento informado 

(ANEXO 1, página 81) de acuerdo a la Declaración de Helsinki de la Asamblea Médica 

Mundial previo informe favorable del Comité de Bioética de la Universidad de 

Extremadura (World, 2013). 

Para la evaluación de dichas mujeres se cumplimentó una historia clínica 

completa, en la que se recopilaron además de los datos clínicos de interés, otros de 

índole biológica o antropométrica (edad, edad de la menarquia, años desde la 

menopausia, embarazados, hijos y lactancia acumulada, peso, altura etc…). A todas las 

participantes se les determinó la velocidad de transmisión de los ultrasonidos en tejido 

óseo, a nivel de la metáfisis distal de la primera falange de los dedos II a V de la mano 

no dominante y se les realizó un estudio densitométrico completo mediante DEXA a 

nivel de columna lumbar (L2, L3, L4 y L2-L4), cuello femoral, trocánter y triangulo de 
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Ward’s. Adicionalmente también se les realizó un estudio de tomografía cuantitativa 

periférica computerizada (pQCT) a nivel del antebrazo no dominante.  

Los criterios de inclusión y exclusión aplicados en la composición de la muestra 

de estudio incluyeron: 

Criterios de inclusión: 

• Mayoría de edad  

• Encontrarse en situación de postmenopausia confirmada después de los 45 

años de edad para la inclusión en el subgrupo de mujeres postmenopausicas.  

• Estar capacitada para cumplimentar la encuesta dietética y registrar la ingesta 

de alimentos durante, al menos, una semana. 

• Manifestar por escrito su conformidad de intervenir en el estudio mediante la 

firma del consentimiento informado. 

Los criterios de exclusión aplicados fueron: 

• Presentar situaciones que contraindiquen la realización de estudio 

densitométrico completo. 

• Ser portadora de marcapasos o prótesis metálica. 

• Tener realizada una densitometría en el último año. 

• Padecer enfermedad concomitante con pronóstico vital corto. 

I. 3. 1. 1.  Análisis de subgrupos 

Para algunos de los estudios realizados en el presente trabajo se estratificó a las 

participantes conforme a los criterios de la Organización Mundial de la Salud para el 

diagnóstico de osteopenia/osteporosis. En tal caso se estratificó a las mujeres en 

función de los valores obtenidos en la medición de DMO con DEXA. En este sentido las 

participantes en el estudio fueron clasificados en 3 grupos: normales (T-score >-1), 

osteopénicas (T-score <-1 y >-2.5) y osteoporóticas (T-score <-2.5). 

I. 3. 2.  Diseño del estudio 

El planteamiento del estudio está basado en un observacional y transversal.   
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La metodología aplicada incluyó: 

1. Obtención de datos demográficos, antropométricos, dietéticos, densitométricos 

(DEXA, ultrasonidos y pQCT), junto con los de estilo de vida y encuesta dietética. 

2. Establecimiento de los niveles de ingesta dietética de metales pesados (cadmio, 

mercurio y plomo) a partir de la información facilitada.  

3. Procesamiento estadístico de dichos datos y establecimiento de asociaciones 

entre los parámetros dietéticos y los de salud ósea.  

I. 3. 3.  Procedimientos de medida 

I. 3. 3. 1.  Índice de masa corporal 

La altura se valoró mediante un estadiómetro tipo Harpenden y el peso 

mediante balanza biomédica de precisión. El índice de masa corporal (IMC) fue 

calculado a partir de la división del peso por el cuadrado de la talla (Kg/m2). Las 

participantes fueron clasificadas en función de la clasificación propuesta por la OMS 

del estado nutricional de acuerdo al IMC (James, Leach, Kalamara, & Shayeghi, 2001). 

I. 3. 3. 2.  Encuesta dietética 

Para evaluar los hábitos alimentarios de la muestra estudiada, se utilizó un 

cuestionario de consumo de alimentos que incorpora 131 ítems, los cuales recogen la 

ingesta de alimentos durante 7 días (Calderon-Garcia et al., 2012b; Canal-Macias et al., 

2012; Moran et al., 2013; Moran et al., 2016; Pedrera-Zamorano, Lavado-Garcia, 

Roncero-Martin, Calderon-Garcia, Rodriguez-Dominguez, & Canal-Macias, 2009a; 

Pedrera-Zamorano et al., 2012; Roncero-Martin et al., 2014; Vera et al., 2015). La 

ingesta semanal de los nutrientes fue transformada mediante “Tablas de composición 

de alimentos” (Moreiras, 2013). Con el objetivo de facilitar el interrogatorio, todos los 

alimentos fueron codificados en forma de raciones de uso normalizado. 

Se elaboró una base datos con la presencia por alimentos de cadmio, mercurio 

y plomo, basada en la presencia de estos metales en los elementos fundamentales de la 

composición de la cesta de la compra en España (Cuadrado, Kumpulainen, & Moreiras, 

1995a). No se han observado diferencias significativas en las pautas alimenticias entre 
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las diferentes áreas de España, sin embargo, la cantidad consumida de alimentos si que 

parece diferir de forma relevante entre regiones (Moreiras & Cuadrado, 1992). La 

ingesta diaria de los diferentes metales pesados estudiados incluidos en los distintos 

grupos de alimentos se calculó en base al contenido por alimento y a la cantidad 

consumida. Las concentraciones tóxicas de cada elemento se tomaron a partir de la 

literatura científica especializada (Moreiras & Cuadrado, 1992).  

En el ANEXO 2 (página 83) se muestra un ejemplo de la primera página del 

cuestionario administrado. 

I. 3. 3. 3.  Determinación de la DMO mediante DEXA 

A todas las mujeres participantes en el estudio se les hicieron valoraciones de 

los niveles de densidad mineral ósea a partir de densitometría mediante 

absorciometría de rayos X de energía dual (DEXA) a nivel de columna lumbar (L2, L3, 

L4 y L2-L4), cuello femoral, trocánter y triángulo de Ward. 

El densitómetro determina el contenido mineral óseo (gramos) y el área (cm2) 

en las localizaciones arriba descritas. De esta manera permite calcular 

automáticamente la DMO en gramos/cm2. Para cada mujer, se calcularon las 

puntaciones de T-score correspondientes. El T-score consiste en una comparación del 

valor promedio de la DMO del paciente con una muestra de mujeres sanas de referencia 

del mismo sexo y etnia. Este índice es utilizado habitualmente para calcular el riesgo 

de desarrollar una fractura en un sujeto determinado.  

Tal y como se ha indicado anteriormente para algunos análisis por subgrupos 

se aplicaron los criterios diagnósticos de osteoporosis basados en la densidad mineral 

ósea, que clasifican a las pacientes de acuerdo al T-score (Siris et al., 2014): 

1. Normal: T-score mayor de -1. 

2. Osteopenia: T-score igual o menor a -1 y mayor de -2,5. 

3. Osteoporosis: T-score igual o menor a -2,5. 
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4. Osteoporosis grave o establecida: cuando la osteoporosis densitométrica se 

acompaña de al menos una fractura por fragilidad. 

El equipo utilizado fue un absorciómetro óseo marca Norland Excell© (Norland 

Corp©, Fort Atkinson, Wisconsin, USA), calibrado de acuerdo a las instrucciones del 

fabricante. Las imágenes obtenidas fueron procesadas mediante el software propio del 

densitómetro y almacenadas en una computadora. El control de calidad que se utilizó 

para determinar el coeficiente de variación intrínseco del aparato fue un calibrador 

diseñado específicamente para el absorciómetro, escaneándose previamente a la 

realización de densitometrías. Todas las mediciones de la DMO fueron realizadas 

mediante el mismo absorciómetro. Los datos de salida del absorciómetro aparecen 

detallados en el ANEXO 3 (páginas 85-86 para cadera y 87-88 para columna). 

 

Figura 1: Densitómetro Norland XR-800®, en las instalaciones del Grupo 

de Investigación en Enfermedades Metabólicas Óseas. 
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I. 3. 3. 4.  Determinación de ultrasonido óseo cuantitativo.  

Se empleó un equipo de ultrasonidos modelo DBM Sonic Bone Profiler® de 

IGEA (Capri, Italia), que determina la velocidad de atenuación del ultrasonido (en 

metros/segundo) cuando atraviesa las falanges (II-V) de la mano no dominante, 

valorando la condición relativa del hueso con respecto a una población de referencia. 

 

Figura 2. Equipo DBM Sonic Bone Profiler® de IGEA en las instalaciones del Grupo de 

Investigación en Enfermedades Metabólicas Óseas. 

Este equipo consta de una unidad central de medición integrada, informatizada 

mediante sistema operativo Windows®, transductor, cables de conexión y fantomas 

(para calibración del aparato). Esta técnica se basa en la emisión de un haz de 

ultrasonidos en dirección medio-lateral a través de la metáfisis distal de la primera 

falange de los últimos cuatro dedos de la mano. Debido a ello, esta técnica también es 

conocida como "ultrasonografía de falange". 

Las medidas fueron realizadas en la metáfisis distal de la primera falange de los 

cuatro últimos dedos de la mano no dominante, situando las sondas en la zona 



Capítulo I. Descripción general y objetivos 

11 

inmediatamente proximal a la epífisis distal de la falange y, por tanto, a la articulación. 

Para el control de la calidad, previamente a la realización de las mismas, se empleó un 

calibrador diseñado específicamente para la calibración del equipo y se procedió a 

medir la velocidad de transmisión del sonido en el tejido blando (comprimiendo 

levemente el tejido localizado entre los dos primeros metacarpianos) de los sujetos de 

estudio, ya que dependiendo de esta medida, el equipo introduce el factor de 

corrección adecuado de manera automática. 

La medida de la velocidad de transmisión de los ultrasonidos en tejido óseo, se 

realiza en la metáfisis distal de la primera falange de los dedos II a V de la mano no 

dominante, calculando el aparato automáticamente la media de las cuatro medidas. 

Posteriormente, se sitúa en la metáfisis distal de la falange del dedo índice, en sentido 

medio-lateral, comprimiendo las partes blandas ligeramente.  En el registro en pantalla 

aparecen unas curvas y una barra vertical (trigger) que se sitúa automáticamente en el 

primer pico que representa al tejido óseo. Cuando la barra del trigger se estabiliza 

respecto al eje del tiempo (eje de ordenadas), el equipo comienza a realizar las medidas 

de velocidad (un total de 24, seleccionando como válida la de mayor valor). Tras repetir 

el procedimiento en los dedos III, IV y V, el equipo almacena los valores medidos y 

calcula automáticamente la velocidad media. Todas las mediciones de la DMO fueron 

realizadas por el mismo investigador. 

I. 3. 3. 5.  Determinacion de la densidad mineral ósea cortical y trabecular 

mediante pQCT. 

La tomografía periférica cuantitativa mediante pQCT se realizará con un equipo 

Stratec XCT 2000 (Stratec Medizintechnik GMBH, Pforzheim, Germany). Este equipo 

reconstruye volumétricamente la distribución de densidades en el hueso, presentado 

la densidad mineral en mg/cc. Será utilizada para cuantificar densidad mineral ósea 

cortical, trabecular y conjunta en radio distal de la mano no dominante. Además, 

permite calcular la resistencia ósea a la rotura y torsión expresándolo como el índice 

de resistencia a la tensión axial y polar. 

 



Capítulo I. Descripción general y objetivos 

12 

 

Figura 3. Stratec XCT 2000 (Stratec Medizintechnik GMBH, Pforzheim, Germany) en 

las instalaciones del Grupo de Investigación en Enfermedades Metabólicas Óseas. 

I. 3. 4.   Análisis estadístico 

Todos los valores fueron expresados como media y desviación estándar o 

mediante la mediana y el rango intercuartílico según las variables. Se confirmó la 

distribución normal de los datos mediante el cálculo de la asimetría y curtosis, así como 

con la prueba K-S de bondad de ajuste y test de Shapiro-Wilk antes de aplicar las 

pruebas estándar. Para aquellas variables que no estuvieron normalmente distribuidas 

se utilizaron procedimientos de análisis no paramétricos como el test de Wilcoxon. 

Para ajustar por los posibles factores de confusión se utilizó un análisis no paramétrico 
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de la covarianza. La ingesta de metales pesados se consideró como el factor principal y 

dichas ingestas se ajustaron mediante la ingesta de energía.  

Para la realización de todas las pruebas estadísticas se utilizó el software IBM® 

SPSS® Statistics 22 (IBM Corp. Released 2013. IBM SPSS Statistics for Windows, 

Version 22.0. Armonk, NY: IBM Corp.), ya que ofrece una amplia gama de algoritmos y 

técnicas predictivas, incluyendo procedimientos para los modelos lineales generales 

(MLG), así como técnicas de segmentación por análisis factorial. Consideraciones éticas 

El presente estudio se ajustó en todo momento a los principios éticos y normas 

legales establecidos, y en especial a lo referido a la siguiente normativa: 

• La Declaración de Helsinki (Asamblea Médica Mundial). 

• El Convenio del Consejo de Europa relativo a los derechos humanos y la 

biomedicina. 

• La Declaración Universal de la UNESCO sobre los derechos humanos. 

• Se han tenido en consideración los requisitos establecidos en la legislación 

española en el ámbito de la investigación biomédica y la bioética. Se ha respetado 

la normativa Europea y legislación española respecto a la ley orgánica 15/1999, de 

13 de diciembre, de protección de datos de carácter personal. 
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EVALUACIÓN DE LA INGESTA DIETÉTICA DE 

METALES PESADOS (CADMIO, PLOMO Y MERCURIO) Y SU 

RELACIÓN CON LA SALUD ÓSEA EN MUJERES ESPAÑOLAS 

POSTMENOPAUSICAS Y PREMENOPÁUSICAS. 

II. 1. Introducción 

La exposición a metales pesados puede ocurrir mediante diferentes cauces 

incluyendo alimentos contaminados, agua, inhalación de humo (caso del tabaco) así 

como otras fuentes de diferente origen (Madeddu et al., 2011). En el caso del cadmio 

por ejemplo, es bien conocido que una de las fuentes principales es vía inhalación del 

humo del tabaco, siendo para este metal en concreto la vía alimenticia una de las vías 

secundarias principales (Jarup & Akesson, 2009). El cadmio una vez a alcanzado los 

diferentes órganos y tejidos puede ejercer daño mediante diferentes mecanismos 

(Boening, 2000; Swiergosz-Kowalewska, 2001). Principalmente los daños asociados a 

cadmio están relacionados con su capacidad para acumularse en hígado y riñon (Jarup 

& Akesson, 2009), de forma que es excretado lentamente a través de la orina y las 

heces. La vía urinaria sin embargo excreta de forma más rápida el plomo (Aaseth et al., 

2012; Boening, 2000).  

Una vez en el cuerpo, el cadmio puede afectar la absorción de cationes 

relacionados con la salud ósea como puediera ser el calcio (Madeddu et al., 2011). 

Tambien afecta a la absorción de otros oligoelementos como el hierro y el zinc, afectado 

a su absorción, excreción y retención tisular (Madeddu et al., 2011). El cadmio 

interfiere con el proceso de activación de la vitamina D a nivel renal, he interfiere con 

el calcio a distintos niveles que van desde la absorción hasta la incorporación a células 

oseas (Kazantzis, 2004).  

El plomo por otra parte se asocia con un aumento de la remodelación ósea 

provocando una disminución de la mineralización e incluso disminución de la densidad 

mineral ósea (Dermience et al., 2015). Ciertos casos de intoxicación por plomo se han 

asociado con osteoporosis (Dermience et al., 2015). Parte de esta capacidad para 
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interferir con el metabolismo del calcio se debe a que el plomo debido a sus 

características químicas puede sustituir al calcio en la hidroxiapatita un mineral que 

supone hasta el 99% del calcio corporal (Dermience et al., 2015).  

Menos evidencias existen acerca de los efectos que sobre la salud ósea pueda 

tener el mercurio. Hasta la fecha es un metal sospechoso de tener un efecto perjudicial 

sobre la salud ósea pero no existen evidencias definitivas sobre ello (Dermience et al., 

2015). 

Resumiendo y en lo referente a la salud ósea estudios previos han mostrado que 

los T-scores de densidad mineral ósea a nivel del fémur están relacionados con la 

acumulación de cadmio y que además esta asociación es específica de género (Aaseth 

et al., 2012; Akesson et al., 2002; Meltzer et al., 2010; Qin et al., 2010). Los niveles de 

cadmio en orina se han asociado con el riesgo de desarrollar osteoporosis (Jarup et al., 

1998; Jarup & Alfven, 2004; Jarup & Akesson, 2009) y con la ingesta dietética 

(Gallagher et al., 2008; Songprasert et al., 2015). Incluso la exposición de bajo nivel, 

como podría ser la dietética se ha asociado con una densidad mineral ósea menor y un 

mayor riesgo de osteoporosis y fracturas (Engstrom et al., 2012). Para finalizar, los 

niveles sanguíneos de cadmio, mercurio y cadmio se han asociado de forma negativa 

con la densidad mineral ósea siendo esta asociación también específica de género.  

II. 2. Objetivo 

El objetivo de esta parte del trabajo fue investigar hasta que nivel la ingesta 

dietética de metales pesados (cadmio, plomo y mercurio) está asociada con la densidad 

mineral ósea en mujeres postmenopáusicas y premenopáusicas de Extremadura.  

Para ello se caracterizó la ingesta dietética de esos metales en la población de 

estudio en mujeres postmenopáusicas no fumadoras (el grupo poblacional que 

mayores niveles de cadmio acumula (Rignell-Hydbom et al., 2009)) y premenopáusicas 

de Extremadura y, se analizaron las asociaciones existentes entre la salud ósea y la 

ingesta de dichos metales pesados en las mujeres indicadas. 
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II. 3.  Método 

Se incluyeron un total de 281 mujeres postmenopáusicas y un total de 158 

mujeres premenopáusicas sanas con residencia en el área de Cáceres, Extremadura, 

España. Todas las participantes prestaron su consentimiento por escrito a participar 

en la investigación después de haber recibido toda la información necesaria. Todos los 

procedimientos fueron conforme a la declaración de Helsinki de 1975.  

En el caso de las mujeres postmenopáusicas y para componer la muestra de 

estudio se priorizó conseguir un tamaño suficiente para poder detectar hasta un 5,4% 

de cambio den la densidad mineral ósea a nivel de la columna lumbar, un cambio que 

se considera clínicamente relevante conforme a la literatura especializada (Lodder, M 

et al., 2004). Un total de 228 mujeres (dos grupos de 114) serían necesarias para poder 

alcanzar dicha potencia estadística (80%) y p<0.05. Un total de 281 mujeres 

postmenopáusicas sanas fueron incluidas en este estudio.  

Para componer la muestra de mujeres premenopáusicas y en términos de 

potencia estadística se optó por conseguir una muestra que permitiera detectar un 

tamaño del efecto (d de Cohen=0.5) medio, con una potencia del 80% y un nivel de 

significancia del 0.05. Con dichos requerimientos anticipados se estableció que sería 

necesaria una muestra del menos 128 participantes. Finalmente un total de 158 

mujeres fueron incluidas en el estudio.  

Ninguna de las mujeres participantes en el estudio estaba bajo tratamiento que 

se suponga pueda alterar el metabolismo del calcio como corticoides, anticoagulantes 

orales, antipsicóticos etc…). Todas las mujeres participantes desarrollaban una vida 

normal, activa, pero ninguna realizaba ejercicio de forma regular. Se tomaron 

determinaciones antropométricas (peso/altura) de todas las participantes. No existían 

restricciones dietéticas ni historial de fracturas previas en las mujeres participantes en 

este estudio.  
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II. 3. 1.  Determinación de la masa ósea 

Se realizaron determinaciones de ultrasonido cuantitativo de falanges en la 

mano no dominante mediante un equpio DBM Sonic Bone Profiler (IGEA, Capri, Italy).  

La densidad mineral ósea a nivel de la cadera (cuello femoral) y de la columna 

(L2-L4) se realizó mediante un densitómetro de rayos X (Norland XR-800, Norland Inc., 

Fort Atkinson, WI, USA).  

Finalmente, a todas las participantes se les realizó una tomografía 

computerizada ósea periférica en el antebrazo no dominante un equipo Stratec XCT-

2000 (Stratec Medizintechnik, Pforzheim, Germany). 

II. 3. 2.  Determinación de la ingesta dietética de metales pesados y 

covariables.  

La ingesta dietética de las participantes se evaluó mediante un cuestionario 

dietético de 7 días (Calderon-Garcia et al., 2012c; Moran et al., 2016; Pedrera-

Zamorano, Lavado-Garcia, Roncero-Martin, Calderon-Garcia, Rodriguez-Dominguez, & 

Canal-Macias, 2009b; Vera et al., 2015). La transformación a nutrientes habituales se 

realizó mediante las “Tablas de composición de alimentos” (Moreiras, 2013). Para 

valorar la ingesta de metales pesados cadmio, mercurio y plomo se generó una base 

datos con la presencia por alimentos esos metales en los elementos fundamentales de 

la composición de la cesta de la compra en España (Cuadrado et al., 1995a). La ingesta 

diaria de los diferentes metales pesados estudiados incluidos en los distintos grupos 

de alimentos se calculó en base al contenido por alimento y a la cantidad consumida. 

Las concentraciones tóxicas de cada elemento se tomaron a partir de la literatura 

científica especializada (Moreiras & Cuadrado, 1992).  
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II. 4.  Resultados  

II. 4. 1.  Ingesta dietética de metales pesados (cadmio, plomo y 

mercurio) en mujeres postmenopáusicas.  

La ingesta media de cadmio entre las mujeres estudiadas fue de 29.87 μg/día 

(20.55–40.90) suponiendo un total de 3.04 μg/kg peso corporal (2.19–4.41). La ingesta 

dietética de plomo en la muestra analizada fue estimada en 6.25 μg/día (38.13–56.71) 

suponiendo un total de 4.88 μg/kg peso corporal (4.01–6.09). Finalmente respecto de 

la ingesta de mercurio esta se estimó en 11.64 μg/día (7.68–16.10) y 1.19 μg/kg peso 

corporal (0.82–1.77).  

La fuente dietética principal respecto de los diferentes grupos de alimentos para 

el cadmio fueron pescado y cereales suponiendo hasta un 89% de la ingesta total 

(Figura 4). En caso del plomo la mayor fuente dietética fueron los cereales, carne y 

frutas, suponiendo hasta un 80% de la ingesta (Figura 4). Pescado y carnes fueron las 

fuentes principales de mercurio en la dieta de las participantes (94% del total) (Figura 

4).  

 

Figura 4: Contribución en porcentaje de cada grupo de alimentos a la ingesta de 

metales pesados en mujeres postmenopáusicas. 
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II. 4. 2.  Caracterización de la muestra de mujeres postmenopáusicas 

respecto de la ingesta de metales pesados.  

En la muestra de estudio se observó una mayor ingesta de vitamina D, calcio, 

hierro y magnesio en aquellas mujeres con una ingesta elevada de metales pesados 

(Tablas 1, 2, 3). Tras ajustar por la ingesta energética no se observaron diferencias 

entre grupos en la ingesta de vitamina D respecto de la ingesta de plomo y de la de 

calcio respecto de la de mercurio. El resto de diferencias observadas permanecieron 

estadísticamente significativas (Tablas 1, 2, 3).  

 La ingesta dietética de metales pesados se asoció con la de calcio (r = 

0.147; p = 0.014), hierro (r = 0.380; p < 0.001), y magnesio (r = 0.220; p < 0.001) pero 

no con la de vitamina D después de ajustar por la ingesta energética (p = 0.414). De la 

misma manera la ingesta de plomo se asoció con la ingesta de calcio (r = 0.232; p < 

0.001), hierro (r = 0.421; p < 0.001), y magnesio (r = 0.220; p < 0.001) pero no con la 

vitamina D (p = 0.878). La ingesta de mercurio no se asoció con la de vitamina D (p = 

0.422), pero si con la de calcio (r = 0.133; p = 0.027), hierro (r = 0.372; p < 0.001) y 

magnesio (r = 0.201; p < 0.001). 

 

Tabla 1. Características de la muestra respecto de la ingesta de cadmio. 
 

Variables 
Baja ingesta (<29.87 

µg/día) 
Alta ingesta (>29.86 

µg/día) p-Valor p-Valor * 
Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Edad 57(54-61) 59(55-63) 0.18 
 

Índice de masa corporal (kg/m2) 27.71(24.63-30.41) 27.24(24.33-28.99) 0.11 
 

Ingesta de vitamina D (µg/día) 4.08(2.47-7.15) 8.67(4.89-13.33) <0.001 <0.001 
Ingesta de calcio (mg/día) 915(613-1221.5) 1214(883-1528) <0.001 0.04 
Ingesta de hierro (mg/día) 12.01(9.5-15.41) 15.91(13.28-21.88) <0.001 <0.001 

Ingesta energética (Kcal/día) 
1996.7(1645.7-

2317.1) 
2360.05(1946.97-

2712.27) 
<0.001 N/A 

Ingesta de magnesio (mg/día) 221(173.4-292.3) 322.2(234.95-407.57) <0.001 <0.001 
Ingesta de cadmio/peso corporal (µg/kg 
p.c.) 

2.18(1.61-2.66) 4.40(3.65-5.85) <0.001 <0.001 

Ingesta de cadmio (µg/day) 20.55(15.60-25.10) 41.04(34.90-54.55) <0.001 <0.001 

* Despues de ajustar por la ingesta dietética. 
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Tabla 2. Características de la muestra respecto de la ingesta de plomo 

 

Variables 
Baja ingesta (<46.25 

µg/día) 
Alta ingesta (>46.25 

µg/día) p-Valor p-Valor * 
Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Edad 58 (54.5–63) 58 (55–62) 0.74  

Índice de masa corporal (kg/m2) 27.77 (24.61–30.32) 27.32 (24.25–29.09) 0.08  

Ingesta de vitamina D (µg/día) 4.04 (2.46–8.5) 7.65 (4.53–12.01) <0.001 0.07 
Ingesta de calcio (mg/día) 798 (586–1105) 1293 (1005–1589.25) <0.001 <0.001 
Ingesta de hierro (mg/día) 11.35 (8.96–14.17) 16.99 (13.99–22.47) <0.001 <0.001 

Ingesta energética (Kcal/día) 1882.3 (1546.65–2209.9) 
2437.2 (2164.97–

2778.05) 
<0.001 N/A 

Ingesta de magnesio (mg/día) 201.5 (168.85–270.55) 339.95 (258.92–427.72) <0.001 <0.001 
Ingesta de plomo/peso corporal 
(µg/kg p.c.) 

4.01 (3.34–4.61) 56.77 (50.65–67.95) <0.001 <0.001 

Ingesta de plomo (µg/day) 38.13 (32.96–42.27) 6.14 (5.25–7.84) <0.001 <0.001 

* Despues de ajustar por la ingesta dietética. 

 

 

Tabla 3. Características de la muestra respecto de la ingesta de mercurio 

 

Variables 
Baja ingesta (<11.65 

µg/día) 
Alta ingesta (>11.65 

µg/día) p-Valor p-Valor * 
Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Age at measurement 57 (54–62) 58.5 (55–63) 0.28  

Body mass index (kg/m2) 27.58 (24.61–30.41) 27.33 (24.45–29.09) 0.25  

Dietary vitamin D (µg/day) 3.78 (2.26–7,13) 8.67 (5.08–13.33) <0.001 <0.001 
Dietary calcium (mg/day) 902 (618.5–1232.5) 1208 (896.5–1528) <0.001 0.12 
Dietary Iron (mg/day) 11.74 (9.47–15.12) 16.26 (13.35–22.05) <0.001 <0.001 

Dietary energy (Kcal/day) 
1981.2 (1610.65–

2305.1) 
2362.15 (1989.42–2712.27) <0.001 N/A 

Dietary magnesium (mg/day) 215.3 (173.75–290.4) 322.2 (239.3–407.57) <0.001 <0.001 
Dietary mercury/body weigth (µg/kg 
b.w) 

4.19 (3.51–5.01) 53.21 (45.10–66.40) <0.001 <0.001 

Dietary mercury (µg/day) 40.05 (34.24–46.63) 5.80 (4.73–7.36) <0.001 <0.001 

  

II. 4. 3. Salud ósea e ingesta dietética de metales pesados en la 

muestra de estudio.  

Las tablas 4, 5 y 6 muestran las determinaciones de masa ósea en la muestra de 

estudio. En el presente estudio solamente se han observado diferencias significativas 

en mujeres postmenopáusicas a nivel de la densidad mineral ósea trabecular. Esta 

diferencia en el parámetro indicado de masa ósea permaneció estadísticamente 

significativa incluso después de ajustar por la ingesta energética (p=0.049). Respecto 

de este resultado las mujeres con mayor ingesta dietética de plomo aparentemente 

presentaban una mayor densidad mineral ósea trabecular. Respecto de los resultados 
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de densidad mineral ósea determinada mediante DEXA se observó una diferencia 

significativa en la densidad mineral ósea de la columna a nivel de L2 pero dicha 

diferencia desapareció después de ajustar el análisis por variables de confusión (p= 

0.056).  

 

Tabla 4. Determinaciones de masa ósea (ultrasonido, DEXA y pQCT) respecto de la ingesta de 
cadmio en mujeres postmenopáusicas. 

 

Variables 
Baja ingesta (<29.87 

µg/día) 
Alta ingesta (>29.87 

µg/día) p-Valor 
Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Ultrasonido óseo cuantitativo 
Ad-SoS (m/s) 2042 (1995.5–2088) 2040 (2000–2093.25) 0.986 
Densidad mineral ósea (gr/cm2) 
DMO Cuello femoral 0.829 (0.769–0.914) 0.839 (0.772–0.901) 0.968 
DMO Trocánter femoral 0.684 (0.609–0.733) 0.667 (0.619–0.726) 0.629 
DMO Triángulo de Ward 0.599 (0.542–0.684) 0.621 (0.545–0.673) 0.657 
DMO L2 1.005 (0.937–1.097) 1.000 (0.945–1.065) 0.322 
DMO L3 1.044 (0.966–1.125) 1.033 (0.975-1.091) 0.282 
DMO L4 1.019 (0.951–1.104) 0.991 (0.928–1.094) 0.098 
DMO Columna lumbar 1.026 (0.960–1.098) 1.004 (0.950–1.077) 0.172 
DMO volumétrica (mg/cm3) 
Densidad total 337.5 (306.95–369.9) 337.2 (300.775–367.55) 0.702 
Densidad trabecular 181.4 (162.45–207.2) 173.55 (149.65–203.325) 0.339 
Densidad cortical 458.1 (413.4–508.5) 468.95 (418–513.725) 0.085 
Morfometría ósea (mm2) 
Área total 298 (273.75–323.35) 292.45 (265.55–317.1) 0.337 
Área trabecular 134 (123.05–145.35) 131.6 (119.7–142.4) 0.608 
Área cortical 163.8 (150.45–177.42) 161 (146.3–174.625) 0.351 

 

 
Tabla 5. Determinaciones de masa ósea (ultrasonido, DEXA y pQCT) respecto de la ingesta de 

plomo en mujeres postmenopáusicas. 

 

Variables 
Baja ingesta (<46.25 µg/day) Alta ingesta (>46.25 µg/day) 

p-Value p-Value * 
Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Ultrasonido óseo cuantitativo 
Ad-SoS (m/s) 2037 (1994–2085.5) 2042 (2007.25–2096) 0.13 

 

Densidad mineral ósea (gr/cm2) 
DMO Cuello femoral 0.829 (0.766–0.913) 0.835 (0.7745–0.898) 0.943 

 

DMO Trocánter 
femoral 

0.684 (0.608–0.737) 0.669 (0.611–0.717) 0.575 
 

DMO Triángulo de 
Ward 

0.609 (0.542–0.684) 0.616 (0.544–0.679) 0.934 
 

DMO L2 1.032 (0.952–1.097) 0.990 (0.936–1.053) 0.008 0.056 
DMO L3 1.05 (0.975–1.125) 1.03 (0.962–1.089) 0.087 

 

DMO L4 1.015 (0.943–1.104) 0.995 (0.935–1.086) 0.217 
 

DMO Columna 
lumbar 

1.027 (0.964–1.099) 0.999 (0.949–1.07) 0.052 
 

DMO volumétrica (mg/cm3) 
Densidad total 340.2 (307.2–376.9) 334.8 (302.775–362.175) 0.109 

 

Densidad trabecular 291.4 (266.8–318.7) 299.7 (273.475–324.325) 0.001 0.049 
Densidad cortical 186.8 (163.7–210.85) 171.15 (149.65–195.3) 0.746 

 

Morfometría ósea (mm2) 
Área total 130.9 (120.25–142.95) 135.25 (123.6–145.9) 0.333 

 

Área trabecular 460.1 (414.35–516.1) 465.6 (417.6–503.875) 0.269 
 

Área cortical 160.5 (146.975–173.625) 165 (150.975–178.6) 0.242 
 

* Después de ajustar por la ingesta energética. 
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Tabla 6. Determinaciones de masa ósea (ultrasonido, DEXA y pQCT) respecto de la ingesta de 

mercurio en mujeres postmenopáusicas. 
 

Variables 
Baja ingesta (<11.65 

µg/day) 
Alta ingesta (>11.65 µg/day) 

p-Value 
Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Ultrasonido óseo cuantitativo 
Ad-SoS (m/s) 2042 (1997–2088.5) 2040 (1999.25–2089.75) 0.956 
Densidad mineral ósea (gr/cm2) 
DMO Cuello femoral 0.829 (0.769–0.913) 0.839 (0.772–0.901) 0.984 
DMO Trocánter femoral 0.684 (0.61–0.735) 0.667 (0.612–0.723) 0.554 
DMO Triángulo de Ward 0.600 (0.543–0.690) 0.62 (0.543–0.670) 0.868 
DMO L2 1.003 (0.951–1.097) 1.005 (0.937–1.067) 0.267 
DMO L3 1.043 (0.972–1.118) 1.033 (0.974–1.093) 0.341 
DMO L4 1.015 (0.951–1.104) 0.996 (0.928–1.094) 0.125 
DMO Columna lumbar 1.026 (0.961–1.096) 1.006 (0.948–1.084) 0.183 
DMO volumétrica (mg/cm3) 
Densidad total 338.3 (306.95–369.9) 336.8 (300.775–367.55) 0.655 
Densidad trabecular 294.1 (269.1–323.35) 294.5 (267.475–317.4) 0.084 
Densidad cortical 182.2 (161.5–207.45) 173.55 (152.475–200.725) 0.69 
Morfometría ósea (mm2) 
Área total 132.3 (121.85–144.8) 132.8 (120.4–143.225) 0.859 
Área trabecular 458.2 (414.1–508.5) 467.9 (417.6–513.725) 0.99 
Área cortical 161.7 (149.175–177.1) 162.25 (147.3–174.7) 0.96 

  

II. 4. 4. Riesgo de baja masa ósea y asociación con la ingesta de 

metales pesados en mujeres postmenopáusicas.  

Se estableció un nivel de baja masa ósea como aquel por debajo del T-score de -1 

ya fuera a nivel de la cadera (cuello femoral) o de la columna lumbar.  Se observaron 

odds ratio (OD) no significativos de 0.840 (IC 95% = 0.363–1.944; p = 0.68) para la 

cadera y de 1.386 (IC 95%= 0.766–2.510; p = 0.28) para la columna, respecto de la 

ingesta de cadmio. Resultados similares se observaron en el caso de la ingesta de plomo 

para la cadera y columna, respectivamente 1.008 (IC 95%= 0.437–2.327; p = 0.98) y 

1.520 (IC 95%= 0.838–2.759; p = 0.15). En el caso del mercurio los OR observados 

también fueron no significativos para la asociación de la ingesta de este metal pesado 

con la baja densidad mineral ósea (0.84 (IC 95% = 0.363–1.944; p = 0.68 (cadera) y 

1.668 (IC 95% = 0.916–3.038; p = 0.09 (columna)). Tras ajustar por diferentes factores 

de confusión como la ingesta de calcio, magnesio, hierro, vitamina D y energía los 

resultados fueron similares. No se observaron asociaciones que supusieran un mayor 

riesgo en el caso del cadmio; (OR = 1.461; IC 95% = 0.571–3.741; p = 0.429) y (OR = 

0.767; IC 95% = 0.396–1.489; p = 0.432) para la cadera y columna respectivamente. En 
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el caso del plomo los resultados obtenidos fueron (OR = 0.830; IC 95% = 0.399–1.729; 

p = 0.031) y (OR = 1.221; IC 95% = 0.429–3.469; p = 0.709) para cadera y columna 

respectivamente. De la misma forma no se observaron resultados significativos en el 

caso del mercurio en la cadera (OR = 1.458; IC 95% = 0.557–3.818; p = 0.443) ni en la 

columna lumbar (OR = 0.652; IC 95% = 0.344–1.237; p = 0.191). 

II. 4. 5.  Ingesta total de metales pesados y salud ósea en mujeres 

postmenopausicas. 

El análisis conjunto de la ingesta de todos los metales pesados estudiados se 

muestra en la Tabla 7. No se observaron diferencias signitivativas en función de la edad 

(p= 0.593) o el IMC (0.052). Se observaron diferencias estadísticamente significativas 

a nivel de la DMO en L2 (p=0.013) y la columna lumbar (p=0.023). En ambos casos la 

DMO fue mayor en aquellas mujeres con una mayor ingesta de metales pesados. El 

resultado estadísticamente signitivativo observado en la columna lumbar permaneció 

incluso después de ajustar por la ingesta energética (p=0.037). Las diferencias que 

también se habían observado a nivel de la DMO trabecular (p= 0.004) no 

permanecieron después de ajustar por la ingesta energética (p=0.107).  

 

 

Tabla 7. Ingesta total de metales pesados y salud ósea en mujeres postmenopáusicas.  

 

Variables 
Ingesta total de metales pesados 

elevada 
Ingesta total de metales pesados 

baja p-Valor 
Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Ultrasonido óseo cuantitativo 
Ad-SoS (m/s) 2038.5 (1995.25–2086) 2041 (2006.5–2095) 0.424 
Densidad mineral ósea (gr/cm2) 
DMO Cuello femoral 0.829 (0.770–0.914) 0.842 (0.782–0.906) 0.766 
DMO Trocánter femoral 0.692 (0.609–0.746) 0.676 (0.622–0.730) 0.515 
DMO Triángulo de Ward 0.602 (0.543–0.687) 0.620 (0.547–0.680) 0.836 
DMO L2 1.032 (0.954–1.103) 0.995 (0.941–1.053) 0.013 
DMO L3 1.059 (0.977–1.14) 1.034 (0.975–1.091) 0.051 
DMO L4 1.026 (0.954–1.124) 0.994 (0.934–1.097) 0.071 
DMO Columna lumbar 1.042 (0.965–1.106) 1.004 (0.947–1.069) 0.023 * 
DMO volumétrica (mg/cm3) 
Densidad total 339.25 (310.525–375.7) 335.2 (301.9–366.1) 0.2 
Densidad trabecular 295.7 (271.9–321.95) 301 (273.65–324.25) 0.004 
Densidad cortical 185.05 (162.275–207.2) 168.3 (148.55–193.25) 0.922 
Morfometría ósea (mm2) 
Área total 133 (122.2–144.625) 135.4 (123.6–145.9) 0.722 
Área trabecular 458.15 (417.575–525.6) 469.6 (418.55–515.2) 0.662 
Área cortical 161.9 (149.7–176.8) 165.7 (151.25–178.6) 0.619 

* p=0.037 después de ajustar por la ingesta energética. 
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II. 4. 6.  Ingesta dietética de metales pesados (cadmio, plomo y 

mercurio) en mujeres premenopáusicas. 

Las mujeres con las ingestas dietéticas de cadmio más altas consumieron más 

cobre, vitamina D, hierro, magnesio y selenio que aquellas con menos exposición 

dietética al cadmio. Después de un ajuste por el consumo de energía, no se detectaron 

diferencias estadísticamente significativas con respecto a la ingesta de hierro, 

magnesio y cobre en los subgrupos de cadmio (Tabla 8); las ingestas dietéticas de 

vitamina D y selenio continuaron siendo significativas. 

 

Tabla 8. Características de la muestra con respecto a la ingesta dietética de cadmio en mujeres 
premenopáusicas. 

 

Variable (unidades) 
Baja ingesta (<25.29 μg/día) Alta ingesta (>25.29 μg/día) 

p-Valor p-Valor* 
Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Edad (años) 40 (37–43) 41 (37–44) 0.682 0.852 
IMC (kg/m2) 24.80 (22.80–27.50) 23.62 (22.33–26.38) 0.068 0.215 
Ingesta de vitamin D (μg/día) 3.92 (2.17–6.14) 7.25 (4.84–11.65) <0.001 <0.001 
Ingesta de calcio (mg/día) 982 (675–1239) 1025 (790–1278) 0.339 0.738 
Ingesta de hierro (mg/día) 11.73 (10.25–15.75) 14.24 (11.62–17.01) 0.007 0.237 
Ingesta de zinc (mg/día) 9.24 (7.24–10.71) 10.05 (7.94–12.49) 0.051 0.959 
Ingesta de energía (Kcal/día) 1969.2 (1629.2–2415.0) 2260 (1858.1–2626.5) 0.003 N/A 
Ingesta de yodo (μg/día) 330.5 (98–431) 335 (36–436) 0.865 0.156 
Ingesta de magnesio (mg/día) 227.8 (178.5–276.6) 259 (203.3–341.1) 0.010 0.196 
Ingesta de cobre (mg/día) 0.806 (0.564–1.031) 0.936 (0.769–1.397) 0.002 0.558 
Ingesta de selenio (μg/día) 72.4 (53.2–90.7) 95.35 (68–119.9) <0.001 0.005 
Ingesta cadmio/peso corporal 
(μg/kg p.c semana) 

1.92 (1.56–2.31) 3.83 (3.26–4.89) <0.001 <0.001 

Ingesta de cadmio (μg/día) 18.62 (14.37–20.75) 34.99 (30.40–41.96) <0.001 <0.001 

* Después de ajustar por la ingesta dietética (kcal/día) 

 

Las mujeres con mayores ingestas dietéticas de plomo tenían un IMC más bajo 

y una mayor ingesta de vitamina D, calcio, hierro, zinc, yodo, magnesio y cobre (Tabla 

9). Después de un ajuste con el consumo de calorías, las ingestas dietéticas de hierro, 

zinc, magnesio y selenio se mantuvieron estadísticamente significativas. 
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Tabla 9. Características de la muestra con respecto a la ingesta dietética de plomo en 

mujeres premenopáusicas. 

 

Variable (unidades) 
Baja ingesta (<43.85 μg/día) Alta ingesta (>43,85 μg/día) 

p-Valor p-Valor* 
Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Edad (años) 41 (37–44) 41 (37–43) 0.635 0.553 
IMC (kg/m2) 25.06 (22.97–27.57) 23.98 (22.30–26.38) 0.033 0.234 
Ingesta de vitamin D (μg/día) 438 (257–811) 621 (411–99) 0.012 0.435 
Ingesta de calcio (mg/día) 961 (634–1209) 1025 (873–1327) 0.018 0.546 
Ingesta de hierro (mg/día) 11.02 (8.62–14.49) 15.16 (12.42–17.57) <0.001 0.015 
Ingesta de zinc (mg/día) 8.7 (6.67–10.37) 10.63 (8.92–13.07) <0.001 0.007 
Ingesta de energía (Kcal/día) 1858.1 (1500.4–2323.6) 2358.3 (1995.1–2621.4) <0.001 N/A 
Ingesta de yodo (μg/día) 322 (18–441) 339 (205–434) 0.065 0.844 
Ingesta de magnesio (mg/día) 214.5 (159.5–286.2) 269.4 (222.8–338.3) <0.001 0.023 
Ingesta de cobre (mg/día) 0.724 (0.501–0.993) 0.945 (0.82–1409) <0.001 0.281 
Ingesta de selenio (μg/día) 63.1 (49.8–79.6) 96 (75.7–125) <0.001 <0.001 
Ingesta plomo/peso corporal 
(μg/kg p.c semana) 

3.67 (3.2–4.36) 6.05 (5.19–6.97) <0.001 0.004 

Ingesta de plomo (μg/día) 35.09 (29.8–40.03) 51.45 (47.59–58.37) <0.001 0.006 

* Después de ajustar por la ingesta dietética (kcal/día) 

 

Se observaron ingestas dietéticas más altas de vitamina D, hierro, magnesio, 

cobre y selenio en mujeres con ingestas dietéticas por encima de la media de mercurio 

de nuestra muestra (Tabla 10). Después de un ajuste con el consumo de calorías, las 

ingestas dietéticas de vitamina D y selenio se mantuvieron estadísticamente 

significativas. 

 
Tabla 10. Características de la muestra con respecto a la ingesta dietética de mercurio 

en mujeres premenopáusicas 

 

Variable (unidades) 
Baja ingesta(<9.55 μg/día) Alta ingesta (>9.55 μg/día) 

p-Valor p-Valor * 
Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Edad (años) 40.5 (37–43) 41 (37–44) 0.739 0.848 
IMC (kg/m2) 24.51 (22.88–27.41) 23.7 (22.33–26.84) 0.138 0.370 
Ingesta de vitamin D (μg/día) 3.93 (2.28–6.16) 7.35 (4.89–11.65) <0.001 <0.001 

Ingesta de calcio (mg/día) 996 (677–1224) 995.5 (728–1285) 0.517 0.661 
Ingesta de hierro (mg/día) 11.93 (10.37–15.82) 14.17 (11.52–17.01) 0.015 0.188 
Ingesta de zinc (mg/día) 9.08 (7.29–10.74) 10.04 (7.94–12.45) 0.063 0.583 
Ingesta de energía (Kcal/día) 2008.25 (1643.25–2390.65) 2256.65 (1855.8–2621.4) 0.008 N/A 
Ingesta de yodo (μg/día) 331 (98–431) 334 (32–436) 0.832 0.205 
Ingesta de magnesio (mg/día) 225.3 (179.15–279.5) 260.45 (203.3–341.1) 0.012 0.169 
Ingesta de cobre (mg/día) 0.81 (0.57–0.98) 0.94 (0.77–1.4) 0.001 0.384 
Ingesta de selenio (μg/día) 72.1 (52.25–90.45) 95.8 (68.2–118.9) <0.001 0.001 

Ingesta mercurio/peso corporal 
(μg/kg p.c semana) 

0.71 (0.53–0.87) 5.18 (4.24–6.62) <0.001 <0.001 

Ingesta de mercurio (μg/día) 7.19 (4.96–7.72) 47.78 (39.99–57.82) <0.001 <0.001 

* Después de ajustar por la ingesta dietética (kcal/día) 
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II. 4. 7.  Ingesta de metales pesados (cadmio, plomo y mercurio) y 

densidad mineral ósea en mujeres premenopáusicas. 

En la muestra de estudio se observaron diferencias estadísticamente 

significativas en el tiempo de transmisión ósea del ultrasonido (µs) cuando se comparó 

en base al nivel de ingesta dietética de cadmio (p=0.028) (Tabla 11). La diferencia 

encontrada se mantuvo estadísticamente significativa después de ajustar por la ingesta 

energética (p=0.037). No se observaron mas diferencias estadísticamente 

significativas en base a la ingesta de cadmio (Tabla 11).  

 

Tabla 11. Densidad ósea e ingesta de cadmio en mujeres premenopáusicas 
 

Variable (unidades) 

Baja ingesta (<25.29 

μg/día) 

Alta ingesta (>25.29 

μg/día) p-Valor p-Valor* 

Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Ultrasonido óseo cuantitativo 
Velocidad del sonido amplitude-dependiente 
(Ad-SoS) (m/s) 

2120 (2092–2145) 2133(2092–2166) 0.224 0.329 

Ultrasound bone profiler index (UBPI) 0.78 (0.69–0.85) 0.78(0.71–0.85) 0.933 0.861 
Tiempo de transmision ósea del ultrasonido 
(BTT) (μs) 

1.60 (1.52–1.65) 1.60(1.58–1.72) 0.028 0.037 

Densidad mineral ósea (DMO) (gr/cm2) 
DMO Cuello femoral 0.891 (0.839–0.992) 0.885 (0.815–0.966) 0.372 0.325 
DMO Trocánter femoral 0.685 (0.636–0.755) 0.677 (0.617–0.771) 0.777 0.714 
DMO Triángulo de Ward 0.709 (0.624–0.807) 0.687 (0.614–0.782) 0.568 0.746 
DMO L2 1.109 (1.016–1.184) 1.097 (1.012–1.180) 0.631 0.851 
DMO L3 1.101 (1.015–1.189) 1.101 (1.016–1.182) 0.790 0.853 
DMO L4 1.060 (0.976–1.151) 1.037 (0.972–1.128) 0.453 0.624 
DMO Columna lumbar 1.105 (1.009–1.173) 1.079 (0.997–1.157) 0.601 0.673 
DMO volumétrica (mg/cm3) 
Densidad total 363.6 (323.4–394.5) 348.9 (327.9–385.8) 0.479 0.623 
Densidad trabecular 180.1 (160.3–210.1) 174.4 (152.8–197.8) 0.305 0.551 
Densidad cortical 503 (449.4–558.3) 494.8 (454.4–545.4) 0.832 0.887 
Morfometría ósea (mm2) 
Área total 283.4 (265.6–311.9) 294.1 (270.1–324.1) 0.120 0.252 
Área trabecular 127.4 (119.4–142.4) 132.3 (121.5–145.5) 0.185 0.485 
Área cortical 155.9 (146.2–171.6) 161.9 (148.6–178.6) 0.157 0.350 

* Después de ajustar por la ingesta dietética (kcal/día) 

 

No se observaron diferencias estadísticamente significativas entre los grupos 

de estudio en base a la ingesta dietética de plomo; sin embargo, después de ajuste con 

la ingesta de calorías, se observó una diferencia estadísticamente significativa entre los 

grupos estudiados con respecto al en el área cortical (mm2) (p=0.030) (Tabla 12). 
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Tabla 12. Densidad ósea e ingesta de plomo en mujeres premenopáusicas 

 

Variable (unidades) 

Baja ingesta (<43.85 

μg/day) 

Alta ingesta (>43,85 

μg/day) p-Valor p-Valor * 

Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Ultrasonido óseo cuantitativo 
Velocidad del sonido amplitude-
dependiente (Ad-SoS) (m/s) 

2126 (2093–2157) 2130 (2090–2162) 0.801 0.886 

Ultrasound bone profiler index (UBPI) 0.77(0.71–0.85) 0.78 (0.71–0.84) 0.985 0.998 
Tiempo de transmision ósea del 
ultrasonido (BTT) (μs) 

1.60 (1.55–1.7) 1.60 (1.52–1.68) 0.568 0.433 

Densidad mineral ósea (DMO) (gr/cm2) 
DMO Cuello femoral 0.886 (0.814–0.991) 0.892 (0.826–0.971) 0.865 0.993 
DMO Trocánter femoral 0.689 (0.630–0.754) 0.679 (0.611–0.775) 0.981 0.988 
DMO Triángulo de Ward 0.692 (0.602–0.810) 0.697 (0.626–0.785) 0.716 0.780 
DMO L2 1.100 (1.016–1.157) 1.107 (1.006–1.194) 0.436 0.328 
DMO L3 1.095 (1.008–1.161) 1.107 (1.031–1.199) 0.157 0.120 
DMO L4 1.054 (0.983–1.135) 1.046 (0.966–1.138) 0.793 0.999 
DMO Columna lumbar 1.088 (1.009–1.142) 1.089 (0.997–1.191) 0.565 0.476 
DMO volumétrica (mg/cm3) 
Densidad total 349.7 (321.7–389.1) 358.3 (327.9–389.4) 0.381 0.497 
Densidad trabecular 176.8 (155.4–203.4) 178.2 (156.4–210.1) 0.551 0.575 
Densidad cortical 494.3 (450–556.1) 501.1 (460–547.8) 0.505 0.671 
Morfometría ósea (mm2) 
Área total 293.8 (275.3–327.6) 287.5 (261.4–319.2) 0.092 0.050 
Área trabecular 131.9 (123.6–147.2) 129.1 (117.3–143.4) 0.091 0.057 
Área cortical 161.9 (151.8–180.3) 158.4 (144.1–174.4) 0.078 0.030 

* Después de ajustar por la ingesta dietética (kcal/día) 

 

No se observaron diferencias significativas entre los grupos de estudio en base 

a la ingesta dietética de mercurio respecto de los parámetros de salud ósea evaluados 

(Tabla 13).  
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Tabla 13. Densidad ósea e ingesta de mercurio en mujeres premenopáusicas 

 

Variable (units) 

Baja ingesta (<9.55 

μg/día) 

Alta ingesta (>9.55 

μg/día) p-Valor p-Valor * 

Mediana (RIQ) Mediana (RIQ) 

Ultrasonido óseo cuantitativo 
Velocidad del sonido amplitude-dependiente (Ad-
SoS) (m/s) 

2126 (2092.5–2145) 2131 (2092–2166) 0.360 0.361 

Ultrasound bone profiler index (UBPI) 0.78 (0.69–0.84) 0.78 (0.71–0.85) 0.882 0.794 
Tiempo de transmision ósea del ultrasonido 
(BTT) (μs) 

1.60 (1.52–1.65) 1.60 (1.55–1.72) 0.057 0.059 

Densidad mineral ósea (DMO) (gr/cm2) 
DMO Cuello femoral  0.893 (0.834–1.005) 0.889 (0.824–0.969) 0.390 0.323 
DMO Trocánter femoral  0.680 (0.633–0.753) 0.684 (0.611–0.775) 0.951 0.863 
DMO Triángulo de Ward  0.706 (0.624–0.806) 0.687 (0.616–0.785) 0.595 0.665 
DMO L2 1.109 (1.017–1.187) 1.096 (1.006–1.169) 0.536 0.683 
DMO L3 1.101 (1.020–1.188) 1.101 (1.014–1.183) 0.736 0.785 
DMO L4  1.059 (0.980–1.148) 1.038 (0.972–1.128) 0.397 0.568 
DMO Columna lumbar  1.097 (1.012–1.175) 1.076 (0.997–1.153) 0.522 0.586 
DMO volumétrica (mg/cm3) 
Densidad total 359.3 (318.85–388.95) 350.25 (328.-389.4) 0.832 0.551 
Densidad trabecular 

178.3 (159.35–208.7) 
174.55 (153.4–

197.8) 
0.461 0.795 

Densidad cortical 499.65 (449.15–555.8) 496.2 (460–553.2) 0.675 0.506 
Morfometría ósea (mm2) 
Área total 283.4 (265.95–311.05) 294.3 (267.3–324.1) 0.189 0.345 
Área trabecular 127.4 (119.55–141.35) 132.3 (120.1–145.5) 0.278 0.618 
Área cortical 

155.9 (146.4–171.25) 
162.05 (147.2–

178.6) 
0.237 0.467 

* Después de ajustar por la ingesta dietética (kcal/día) 

 

II. 4. 8.  Estudio de correlación entre la ingesta de metales pesados y 

nutrientes en mujeres premenopáusicas 

La ingesta dietética de cadmio se asoció positivamente con las ingestas 

dietéticas de vitamina D, magnesio y selenio, después de un ajuste para la ingesta de 

energía (Tabla 14). La ingesta de plomo en la dieta se asoció con la ingesta dietética de 

hierro, calcio, zinc, magnesio y selenio en la dieta, pero no se asoció con ingesta de 

vitamina D (p=0.162) después de ajustar por la ingesta energética. Al igual que el 

cadmio, la ingesta de mercurio se asoció con la ingesta de vitamina D y el consumo de 

selenio, pero no con la ingesta de magnesio en la dieta (p = 0,063), después de ajustar 

por la ingesta de calorías (Tabla 14).  
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Tabla 14. Correlaciones parciales (ingesta de nutrientes y metales pesados) 

 

Variable (unidades) 
Ingesta dietética (μg/día) 

Cadmio Plomo Mercurio 
Ingesta de vitamin D (μg/día) r = 0.38; p = <0.001 r = 0.11; p = 0.162 r = 0.39; p = <0.001 
Ingesta de calcio (mg/día) r = -0.01; p = 0.819 r = 0.16; p = 0.045 r = -0.04; p = 0.545 
Ingesta de hierro (mg/día) r = 0.12; p = 0.131 r = 0.33; p = <0.001 r = 0.09; p = 0.236 
Ingesta de zinc (mg/día) r = 0.09; p = 0.232 r = 0.41; p = <0.001 r = 0.07; p = 0.378 
Ingesat de yodo (μg/día) r = -0.06; p = 0.408 r = -0.00; p = 0.952 r = -0.07; p = 0.336 
Ingesta de magnesio (mg/día) r = 0.18; p = 0.022 r = 0.34; p = <0.001 r = 0.14; p = 0.063 
Ingesta de cobre (mg/día) r = 0.14; p = 0.081 r = 0.218; p = 0.006 r = 0.11; p = 0.137 
Ingesta de selenio (μg/día) r = 0.28; p = <0.001 r = 0.28; p = <0.001 r = 0.28; p = <0.001 

 

II. 4. 9.  Estudio de correlación entre la ingesta de metales pesados y 

la salud ósea en mujeres premenopáusicas 

No se observaron correlaciones estadísticamente significativas entre los valores 

de salud ósea conforme a los parámetros medidos y las ingestas dietéticas de cadmio, 

plomo y mercurio en la muestra estudiada de mujeres premenopáusicas, después del 

ajuste por la ingesta de energía (Tabla 15). Con respecto al diagnóstico de 

osteopenia/osteoporosis, basado en el T-score en la columna lumbar o la cadera, 

tampoco se observaron correlaciones estadísticamente significativas (Tabla 15). 
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Tabla 15. Estudio de correlación parcial (ingesta dietética de metales pesados y salud ósea en 

mujeres premenopáusicas) 
 

Variable (unidades) 
Ingesta dietética (μg/día) 

Cadmio Plomo Mercurio 
Ultrasonido óseo cuantitativo 
Ad-SoS (m/s) r = 0.02 (p = 0.72) r = 0.06 (p = 0.45) r = 0.02 (p = 0.74) 
(UBPI) r = -0.00 (p = 0.95) r = -0.05 (p = 0.49) r = -0.00 (p = 0.92) 
(BTT) (μs) r = 0.10 (p = 0.18) r = 0.07 (p = 0.38) r = 0.10 (p = 0.19) 
Densidad mineral ósea (gr/cm2) 
DMO Cuello femoral r = -0.02 (p = 0.78) r = -0.02 (p = 0.73) r = -0.04 (p = 0.65) 
DMO Trocánter femoral r = 0.03 (p = 0.66) r = -0.01 (p = 0.86) r = 0.03 (p = 0.65) 
DMO Triángulo de Ward r = 0.01 (p = 0.85) r = 0.01 (p = 0.86) r = -0.00 (p = 0.98) 
DMO L2 r = -0.00 (p = 0.95) r = 0.05 (p = 0.51) r = -0.01 (p = 0.83) 
DMO L3 r = -0.01 (p = 0.81) r = 0.08 (p = 0.30) r = -0.03 (p = 0.63) 
DMO L4 r = -0.01 (p = 0.89) r = 0.02 (p = 0.78) r = -0.02 (p = 0.72) 
DMO Columna lumbar r = -0.01 (p = 0.89) r = 0.06 (p = 0.46) r = -0.03 (p = 0.75) 
DMO volumétrica (mg/cm3) 
Densidad total r = 0.06 (p = 0.39) r = 0.09 (p = 0.26) r = 0.06 (p = 0.48) 
Densidad trabecular r = -0.02 (p = 0.73) r = -0.00 (p = 0.99) r = -0.04 (p = 0.58) 
Densidad cortical r = 0.08 (p = 0.33) r = 0.10 (p = 0.21) r = 0.07 (p = 0.38) 
Morfometría ósea (mm2) 
Área total r = 0.02 (p = 0.84) r = -0.11 (p = 0.18) r = 0.028 (p = 0.72) 
Área trabecular r = -0.02 (p = 0.76) r = -0.12 (p = 0.14) r = -0.01 (p = 0.85) 
Área cortical r = -0.02 (p = 0.82) r = -0.12 (p = 0.12) r = -0.00 (p = 0.94) 
Salud ósea (T-score) 
T-score columna r = -0.04 (p = 0.96) r = 0.051 (p = 0.526) r = -0.19 (p = 0.81) 
T-score cadera r = -0.03 (p = 0.71) r = -0.03 (p = 0.69) r = -0.04 (p = 0.58) 

 

II. 4. 10.  Grupos de alimentos e ingesta de metales pesados en 

mujeres premenopáusicas. 

Finalmente, evaluamos la exposición dietética a los metales pesados estudiados 

y las principales fuentes de alimentos de la muestra de mujeres premenopausicas. 

Estimamos que la media de la exposición dietética a cadmio entre las 158 mujeres 

investigadas fue de 25.29 μg/día (18.62-35.00) y 2.74 μg/kg de peso corporal/semanal 

(1.92-3.83). La ingesta de plomo en la dieta fue de 43.85 μg/día (35.09-51.45) y 4.82 

μg/kg/semana (3.67-6.13). La ingesta de mercurio en la dieta fue de 9.55 μg/día (7.18-

13.57) y 1.02 μg/kg/semana (0.71-1.48). La principal fuente de ingesta de cadmio en 

la dieta fue el pescado, que constituyó hasta el 79% de la exposición total. La principal 

fuente de exposición al plomo en la dieta también fue el pescado, que representa el 

88% de la ingesta total. Finalmente, la principal fuente de exposición al mercurio en la 

dieta fueron los cereales, que constituyen el 53% de la ingesta total. 
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 DISCUSIÓN INTEGRADORA 

El esqueleto es un órgano metabólicamente activo que se somete a un proceso 

de remodelación ósea continua durante toda la vida. Para investigar la influencia 

dietética del cadmio, el plomo y el mercurio en mujeres postmenopáusicas y 

premenopáusicas en el presente trabajo de tesis doctoral se han analizado datos 

procedentes de un total de 282 mujeres postmenopáusicas y 158 premenopáusicas 

analizando; la ingesta dietética y evaluando la salud ósea mediante las tres técnicas 

más utilizadas hasta la fecha, QUS, DEXA y pQCT. 

III. 1.  La ingesta de metales pesados y salud ósea en mujeres 

premenopáusicas y postmenopausicas. 

La alta exposición al cadmio se asocia a daños en el tejido óseo (Engstrom et al., 

2012; Thomas, Michaelsson, Julin, Wolk, & Akesson, 2011; Wallin et al., 2016). Los 

efectos del cadmio en los huesos se aparecen como manifestaciones tardías de 

toxicidad de cadmio y se supone que son la consecuencia de la nefrotoxicidad, lo que 

altera el metabolismo de la vitamina D y produce una pérdida de la capacidad de 

reabsorción de nutrientes (Lv et al., 2017). Sin embargo, el Comité Mixto FAO/OMS de 

Expertos en Aditivos Alimentarios ha determinado que existe una controversia con 

respecto a los efectos del cadmio en el hueso a largo plazo (Lv et al., 2017) y que la 

asociación entre la exposición al cadmio y la salud ósea deben analizarse más a fondo, 

especialmente en mujeres (Akesson et al., 2006b). Los efectos adversos de la 

exposición a niveles bajos de cadmio en los huesos, probablemente por la elevada 

reabsorción ósea, parecen intensificarse después de la menopausia (Akesson et al., 

2006b), y esto se ha confirmado por nuestras observaciones, ya que no hemos 

detectamos ninguna asociación entre los parámetros evaluados y los dietéticos de 

exposición al cadmio en nuestra muestra de mujeres premenopáusicas.  

Respecto de la salud ósea, como se ha indicado, existe una asociación descrita 

previamente entre la ingesta dietética de cadmio y el riesgo de fractura ósea 

(incluyendo las fracturas de cadera) independientemente del hábito tabáquico, en 

hombres (Thomas et al., 2011). De forma semejante, incluso la exposición a cantidades 
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pequeñas de cadmio se ha asociado con fragilidad ósea en mujeres postmenopáusicas 

(Engstrom et al., 2012). Más recientemente, se han asociado fracturas de origen 

osteoporótico en una cohorte masculina sueca con una exposición principal a cadmio 

a través de la dieta (Wallin et al., 2016). Estos resultados indican que en hombres 

mayores incluso una ingesta mínima de cadmio aumenta el riesgo de baja densidad 

mineral ósea y de fracturas.  

En cualquier caso, los resultados indicados anteriormente indican que aunque 

parece que existe una asociación entre la ingesta de cadmio y el daño óseo esta relación 

debe estudiarse cuidadosamente y particularmente en mujeres donde los datos no son 

tan consistentes (Akesson et al., 2006b).  

Por ejemplo, en población de origen coreano se observó una asociación mínima 

entre la densidad mineral ósea y la ingesta de cadmio, plomo o mercurio (Kang, Park, 

Oh, Kim, & Choi, 2013). Por otra parte, hay estudios que indican que los efectos 

deletéreos que la ingesta de cadmio pueda tener sobre la salud ósea se intensifican 

después de la menopausia (Akesson et al., 2006b), probablemente vía un aumento de 

la resorción ósea. En nuestra cohorte de mujeres postmenopáusicas nosotros no 

hemos observado ninguna asociación entre la ingesta dietética de cadmio y la densidad 

mineral ósea. Resultados recientes centrados en el rol que el cadmio puede tener sobre 

la densidad mineral ósea volumétrica y la morfometría ósea a través de estudios en 

modelos murinos ha indicado que la exposición a cadmio induce una baja densidad 

mineral ósea volumétrica (Chen et al., 2011), disminuyendo las trabéculas y por tanto 

mediante un proceso que reduce la mineralización del tejido óseo. En definitiva 

consideramos que se debe prestar más atención a la influencia del cadmio en la 

microarquitectura ósea.  

Más conflictivos son los resultados respecto de los efectos que sobre la salud 

ósea pueda tener la ingesta de plomo o mercurio. Por una parte parece que los niveles 

sanguíneos de plomo, o su presencia en tejido óseo, correlaciona con una mejor 

densidad mineral ósea. El plomo se acumularía a través del tiempo, debido a la 

exposición prolongada, en el tejido óseo, y reduciría de esta forma la densidad cortical 

y la masa ósea volumétrica en mujeres postmenopáusicas (Wong et al., 2015). Nuestros 

resultados en mujeres postmenopáusicas y premenopáusicas indican que no hay una 
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asociación estadísticamente significativa entre la densidad mineral ósea trabecular y 

la ingesta de plomo, sin embargo, unos niveles mayores de ingesta de cadmio si se 

asociaron a cambios en la densidad mineral ósea trabecular en mujeres 

postmenopáusicas. Son necesarios por tanto mas estudios en mujeres 

postmenopáusicas ya es necesario profundizar en el rol que la ingesta de plomo pueda 

tener sobre la densidad mineral ósea trabecular.  

III. 2.  Ingesta dietética de metales pesados, cadmio, plomo y 

mercurio en las mujeres premenopáusicas y 

postmenopausicas estudiadas 

El ajuste de energía es esencial en las estimaciones derivadas de los 

cuestionarios de ingesta dietética debido porque las estimaciones de nutrientes y 

contaminantes como los metales pesados a menudo están altamente correlacionadas 

con la ingesta de energía (Vacchi-Suzzi et al., 2015; Willett, Howe, & Kushi, 1997). En 

el presente trabajo de tesis doctoral todas las comparaciones basadas en la ingesta se 

han ajustado, al menos, por la ingesta dietética de energía. 

En la muestra de mujeres postmenopáusicas estudiadas la ingesta dietética de 

cadmio se encontró bastante por debajo de la ingesta minima semanal recomendada 

(provisional) estableciada por la Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives 

(JECFA; 7 μg/kg p.c /semana) (JEFCA, 2003). En 2009 sin embargo, la Autoridad 

Europea de Salud Alimentaria (EFSA) (European Food Safety Authority, 2012; Panel, 

2009), reevaluó la información existente respecto de los límites tolerables de ingesta 

de cadmio y estableció un nuevo nivel de ingesta semanal de 2.5 μg/kg p.c. equivalente 

a 0.357 μg/kg p.c./día. Aproximadamente el 66% de la muestra de mujeres 

postmenopáusicas estudiadas excedió dicho nivel para este metal pesado. En cuanto a 

la muestra de mujeres premenopáusicas aproximadamente el 49% de la muestra 

excedió el umbral de ingesta de cadmio.  

La JEFCA también estableció un límite provisional semanal para la ingesta de 

plomo de 25 μg/kg p.c; sin embargo, la EFSA (EFSA Panel on Contaminants in the Food 

Chain (CONTAM), 2010) concluyo que ese límite establecido por la JEFCA no era 
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apropiado al no existir evidencias de un nivel de ingesta de plomo que tuviera efectos 

sobre la salud. Aunque existe por tanto controversia respecto del nivel máximo de 

plomo recomendable semanalmente, ninguna de las mujeres postmenopáusicas 

estudiadas excedió el nivel establecido por la JEFCA en la muestra de estudio. Los 

niveles de ingesta de plomo también fueron muy bajos en la muestra de mujeres 

premenopáusicas. Los niveles detectados de 4.82 µg/kg p.c. son consistentes con los 

estudios previos en España (Cuadrado et al., 1995a; Marin, Pardo, Baguena, Font, & 

Yusa, 2017; Puerto-Parejo et al., 2017) que evaluaron la exposición dietética a este 

metal pesado. Los resultados respecto de la exposición dietética a este metal pesado en 

España varían entre 4 µg/kg p.c a 56 µg/kg p.c entre las diferentes áreas estudiadas.  

En el caso del mercurio la EFSA recomienda una ingesta máxima de 4 µg/kg 

p.c./semana (Perello et al., 2014). Solamente el 0.7% de la muestra de mujeres 

postmenopáusicas excedió este límite. Ninguna de las mujeres premenopáusicas 

incluidas en este trabajo de tesis doctoral superó el umbral recomendado de ingesta 

dietética de mercurio conforme a sus registros dietéticos.  Estudios previos en 

diferentes áreas de España (Cuadrado et al., 1995a; Cuadrado, Kumpulainen, & 

Moreiras, 1995b) han estudiado la ingesta de metales pesados y otros agentes tóxicos. 

Los resultados obtenidos en esta muestra respecto de la ingesta dietética de mercurio 

oscilaron entre 4 µg/kg p.c/semana a 56 µg/kg p.c/semana entre las diferentes áreas 

estudiadas. Estos resultados son similares a los observados en mujeres 

postmenopáusicas de Extremadura (4.8 µg/kg p.c./semana).  

En España, y concretamente dentro de la Comunidad Autónoma de Cataluña la 

tendencia en la ingesta de metales pesados (cadmio, plomo y mercurio) ha sido 

descrita para los años 2000,2005, 2008 y 2012) (Perello et al., 2014). Los valores 

reportados para dicha comunidad para cadmio, plomo y mercurio fueron de 2.6 µg/día, 

10 µg/día y 8.4 µg/día, respectivamente; estos valores se encuentran por debajo de los 

observados en nuestra muestra de mujeres postmenopáusicas y premenopáusicas. Por 

otra parte los resultados observados en mujeres postmenopáusicas son similares a los 

observados en otras áreas de España, confirmando que en líneas generales la ingesta 

de metales pesados en España se encuentra dentro de los límites recomendados por 

las autoridades sanitarias (36-43). Uno de los estudios que analizó datos procedentes 
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de la Comunidad Autónoma de Extremadura es el de Moreiras y Cuadrado (Moreiras & 

Cuadrado, 1992) publicado en 1992 y que mostró que la ingesta de cadmio era de las 

menores de España mientras que la de mercurio era de las más altas. Dado que dicho 

estudio se publicó hace ya más de 20 años es posible que los hábitos dietéticos de las 

extremeñas hayan cambiado desde entonces, introduciéndose por tanto un cambio en 

la tendencia de ingesta de los metales estudiados.  

III. 3.  Principales grupos de alimentos contribuyentes a la 

ingesta de metales pesados (cadmio, plomo y mercurio) a 

través de la dieta de las mujeres estudiadas 

El estudio de Perelló et al. (Perello et al., 2014), en población española, indicó 

que las fuentes dietéticas principales de cadmio eran cereales y pescado. Estos 

resultados confirman los obtenidos por nuestro estudio. Igualmente para la ingesta de 

mercurio los resultados previamente publicados (Perello et al., 2014) indicaron que el 

pescado era la fuente principal de este metal pesado, confirmando nuestros resultados 

en mujeres postmenopáusicas y premenopáusicas. Finalmente los cereales también se 

han descrito como una fuente principal de plomo en la dieta (Perello et al., 2014; 

Schuhmacher, Bosque, Domingo, & Corbella, 1991) resultados que confirman los 

obtenidos en nuestra muestra de mujeres postmenopáusicas y premenopáusicas. En 

las mujeres premenopáusicas se observa también una aportación importante de la 

ingesta de pescado y carne.  

III. 4.  Fortalezas  

El estudio realizado presenta las siguientes fortalezas: 

• Utilización de una base de datos fundamentada en la cesta de la compra habitual 

en los mercados españolas.  

• Determinación de la densidad mineral ósea mediante DEXA (el gold-estándar 

de determinación de densidad mineral ósea), densidad mineral ósea 

volumétrica y morfometría ósea mediante pQCT y calidad del tejido óseo 

mediante ultrasonido cuantitativo.  
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• La utilización de cuestionarios de ingesta dietética es un método contrastado 

para estimar la ingesta de energía así como macro y micronutrientes (Itoh et al., 

2014; Patterson et al., 1999; Vacchi-Suzzi et al., 2015; Willett et al., 1985) 

III. 5.  Limitaciones  

Por el contrario, los resultados presentados presentan las siguientes 

limitaciones: 

• La naturaleza transversal del estudio no permite establecer relaciones causa 

efecto entre la ingesta de los metales pesados y la densidad mineral ósea, u otras 

variables, determinadas en las participantes.  

• Aunque al ajustar por la ingesta energética nos observaron diferencias en los 

determinantes principales de masa ósea entre los diferentes subgrupos 

analizados en el trabajo (edad, BMI, ingesta dietética de calcio, ingesta dietética 

de vitamina D y hábito tabáquico) no se puede excluir la existencia de factores 

de confusión no controlados en el presente estudio y que pudieran sesgar los 

resultados observados.  

• En el estudio en mujeres postmenopáusicas se estableció como límite de 

significación clínica una diferencia del al menos un 5.4% en la densidad mineral 

ósea a nivel de la columna para el estudio de subgrupos. Dado que dicha 

diferencia no se alcanzó entre los grupos estudiados, hay un riesgo de cometer 

un error de tipo II, y que aunque presentes, el efecto de la ingesta de metales 

pesados sobre la salud ósea no pudiera detectarse debido al diseño del estudio.  

• La exposición dietética a metales pesados, y concretamente a cadmio, debe 

tomarse con cautela ya que diferentes estudios han mostrado una falta de 

correlación entre la estimación dietética de la ingesta de cadmio y la presencia 

de cadmio en la orina, indicando un posible sesgo a la hora de valorar esta 

ingesta. 
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 PUBLICACIONES DERIVADAS DE LA TESIS 

DOCTORAL  

IV. 1.  Publicación Nº 1.  

“Evaluation of the Dietary Intake of Cadmium, Lead and Mercury and Its 

Relationship with Bone Health among Postmenopausal Women in Spain” 

IV. 1. 1.  Presentación de la publicación. 

• Título: “Evaluation of the Dietary Intake of Cadmium, Lead and Mercury and Its 

Relationship with Bone Health among Postmenopausal Women in Spain.” 

• Autores: Puerto-Parejo LMa, Aliaga Ia, Canal-Macias MLa, Leal-Hernandez Oa, 

Roncero-Martín Ra, Rico-Martín Sa, Moran JMa. 

• Filiación: a Grupo de Investigación en Enfermedades Metabólicas Óseas, 

Departamento de Enfermería, Universidad de Extremadura, Caceres, España. 

• Revista: International Journal of Environmental Research and Public Health (Int J 

Environ Res Public Health). 

• Volumen: 2017 Numero: Mayo 26: 14(6). Doi: 10.3390/ijerph14060564 

• Año de publicación: 2017 
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IV. 1. 2.  Informe 

El trabajo titulado “Evaluation of the Dietary Intake of Cadmium, Lead and 

Mercury and Its Relationship with Bone Health among Postmenopausal Women in 

Spain” se publicó en la revista International Journal of Environmental Research and 

Public Health. Actualmente dicha publicación se encuentra indexada en numerosas 

bases de datos de referencia de entre las que destacamos: 

• EMBASE (Elsevier) 

• Journal Citation Reports / Science Edition (Clarivate Analytics, formerly 

Thomson  

• MEDLINE (NLM) 

• PubMed (NLM) 

• Science Citation Index Expanded - Web of Science (Clarivate Analytics) 

• Scopus (Elsevier) 

• Social Sciences Citation Index - Web of Science (Clarivate Analytics) 

• Web of Science (Clarivate Analytics) 

Respecto del Journal Citation Reports los últimos datos publicados indican 

que la revista ocupa la posición 101 de 229 revistas en el área de Ciencias Ambientales 

equivalente a un 2º Cuartil (Q2). El índice de impacto de la revista en el área es de 

2.101. Durante los últimos 5 años la revista ha mantenido una posición Q2 dentro del 

área. El índice de impacto a 5 años de la revista es de 2.540.  

Contribución del doctorando: 

El doctorando ha participado activamente en el diseño del estudio, la 

adquisición y procesamiento de los datos y en el análisis de los mismos. El doctorando 

ocupa la primera posición en el órden de los autores compartida con el Dr. I. Aliaga.  

Contribución de los co-autores 

Jose M. Moran, Ignacio Aliaga contribuyeron al diseño del estudio. Ignacio 

Aliaga, María L. Canal-Macias, Raul Roncero-Martín, Olga Leal-Hernández y Sergio 

Rico-Martín contribuyeron a la adquisición y procesamiento de los datos. Ignacio 
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Aliaga y Jose M. Moran participaron en el analisis de los datos. Jose M. Moran escribió 

el manuscrito. Todos los co-autores han leido y comentado activamente el manuscrito 

y aprobaron la verisión final del mismo.  

El trabajo presentado no será utilizado como contribución a ningún otro 

proyecto de tesis doctoral en este u otro programa de doctorado.  

 

Fdo. El Director de la Tesis 

 

 

 

Dr. José M. Morán García.  
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IV. 1. 3.  Resumen en castellano 

Los metales pesados como el cadmio, el plomo y el mercurio, pueden ser 

absorbidos por el cuerpo humano a través de alimentos y agua contaminados. Hasta la 

fecha pocos estudios han valorado de qué forma la ingesta dietética de estos 

contaminantes está relacionada con la densidad mineral ósea. El objetivo del presente 

trabajo fue caracterizar la ingesta dietética de metales pesados cadmio, plomo y 

mercurio en mujeres españolas sanas, no fumadoras y postmeonpausicas. Además se 

pretendió establecer relaciones entre la ingesta de los metales pesados indicados y la 

salud ósea en esta población de estudio. Diseño del estudio: La ingesta dietética de 

metales pesados se valoró mediante un cuestionario dietético en un total de 281 

mujeres postmenopáusicas. La salud ósea de las participantes se valoró mediante 

Ultrasonido Cuantitativo Óseo (QUS), absorciometria dual de rayos X (DEXA) y 

mediante tomografía cuantitativa computerizada periférica (pQCT). Resultados: El 

consumo medio estimado de cadmio a través de la dieta en las 281 mujeres fue de 29.87 

μg/día (20.41–41.04) y 3.03 μg/kg peso corporal (p.c.) (2.17–4.40). La exposición 

dietética a plomo fue de 46.24 μg/día (38.11–54.77) y 4.87 μg/kg p.c. (4.00–6.14). 

Respecto del mercurio se estimó un con sumo vía dieta de 11.64 μg/día y 1.19 μg/kg 

p.c. (0.82–1.76). Las participantes en el estudio fueron clasificadas de acuerdo con su 

consumo de metales pesados en grupos (por encima o por debajo de la mediana 

respectiva). Despues de ajustar por factores potenciales de confusión, no se 

observaron diferencias estadísticamente significativas en los parámetros óseos 

medidos (p>0.05). Conclusiones: No se han observado asociaciones entre la salud 

ósea y la ingesta dietética de metales pesados en mujeres postmenopáusicas sanas de 

Extremadura. Los niveles de ingesta de metales pesados estimados se encuentran 

dentro de los umbrales recomendados para la población adulta.  
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IV. 1. 4.  Copia de la publicación.  
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IV. 2.  Publicación Nº 2.  

“Dietary Intake of Cadmium, Lead and Mercury and Its Association with Bone 

Health in Healthy Premenopausal Women.” 

IV. 2. 1.  Presentación de la publicación. 

• Título: “Dietary Intake of Cadmium, Lead and Mercury and Its Association with 

Bone Health in Healthy Premenopausal Women.” 

• Autores: Lavado-García JMa, Puerto-Parejo LMa, Roncero-Martín Ra, Moran JMa, 

Pedrera-Zamorano JDa, Aliaga IJa, Leal-Hernández Oa, Canal-Macias Ma. 

• Filiación: a Grupo de Investigación en Enfermedades Metabólicas Óseas, 

Departamento de Enfermería, Universidad de Extremadura, Caceres, España. 

• Revista: International Journal of Environmental Research and Public Health (Int J 

Environ Res Public Health). 

• Volumen: 2017 Numero: Noviembre 23: 14(12). Doi: 10.3390/ijerph14121437 

• Año de publicación: 2017 

 

  



Capítulo IV. Publicaciones derivadas de la tesis doctoral 

56 

IV. 2. 2.  Informe 

El trabajo titulado “Dietary Intake of Cadmium, Lead and Mercury and Its 

Association with Bone Health in Healthy Premenopausal Women” se publicó en la 

revista International Journal of Environmental Research and Public Health. 

Actualmente dicha publicación se encuentra indexada en numerosas bases de datos de 

referencia de entre las que destacamos: 

• EMBASE (Elsevier) 

• Journal Citation Reports / Science Edition (Clarivate Analytics, formerly 

Thomson  

• MEDLINE (NLM) 

• PubMed (NLM) 

• Science Citation Index Expanded - Web of Science (Clarivate Analytics) 

• Scopus (Elsevier) 

• Social Sciences Citation Index - Web of Science (Clarivate Analytics) 

• Web of Science (Clarivate Analytics) 

Respecto del Journal Citation Reports los últimos datos publicados indican 

que la revista ocupa la posición 101 de 229 revistas en el área de Ciencias Ambientales 

equivalente a un 2º Cuartil (Q2). El índice de impacto de la revista en el área es de 

2.101. Durante los últimos 5 años la revista ha mantenido una posición Q2 dentro del 

área. El índice de impacto a 5 años de la revista es de 2.540.  

Contribución del doctorando: 

El doctorando ha participado activamente la adquisición y procesamiento de los 

datos y en el análisis de los mismos. El doctorando ocupa la primera posición en el 

órden de los autores compartida con el Dr. Jesus M. Lavado García.  

Contribución de los co-autores 

Jesus M. Lavado-García y Maria L. Canal-Macias diseñaron el procedimiento; 

Jesus M. Lavado-García, Raul Roncero-Martín y Olga Leal-Hernández participaron en la 

realización de las determinaciones; Jose M. Moran, Ignacio J. Aliaga y Juan D. Pedrera-
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Zamorano analizaron los datos; Jose M. Moran y Maria L. Canal-Macias escribieron el 

manuscrito. Todos los co-autores han leido y comentado activamente el manuscrito y 

aprobaron la verisión final del mismo.  

El trabajo presentado no será utilizado como contribución a ningún otro 

proyecto de tesis doctoral en este u otro programa de doctorado.  

 

Fdo. El Director de la Tesis 

 

 

 

Dr. José M. Morán García.  
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IV. 2. 3.  Resumen en castellano 

El hueso es uno de los órganos diana relevantes de los metales pesados, y la 

toxicidad por metales pesados se asocia con varios procesos degenerativos, como la 

osteoporosis y la alteración de la densidad mineral ósea, que podrían provocar 

fracturas. El objetivo fue estudiar la posible relación  entre la densidad mineral ósea, 

evaluada por ultrasonido óseo cuantitativo (QUS), absorciometría de rayos X de 

energía dual (DEXA) y tomografía computerizada cuantitativa periférica (pQCT) y la 

ingesta dietética de cadmio, plomo y mercurio en mujeres premenopáusicas sanas. Un 

total de 158 mujeres sanas, no fumadoras, premenopáusicas se incorporaron al 

estudio. Se facilitó un cuestionario de frecuencia de consumo alimentario validado para 

evaluar el consumo los siete días anteriores. La media de la ingesta de cadmio en la 

dieta de las 158 mujeres estudiadas fue de 25.29 μg/día (18.62-35.00) y 2.74 μg/kg de 

peso/semanal (p/s) (1.92-3.83). La ingesta de plomo en la dieta fue 43.85 μg/día 

(35.09-51.45) y 4.82 μg/kg p/s (3.67-6.13). La ingesta de mercurio en la dieta fue de 

9.55 μg/día (7.18-13.57) y 1.02 μg / kg p/s (0.71-1.48). Las comparaciones, en 

términos de ingesta de metales pesados, no mostraron resultados estadisticamentente 

significativos ajustados por la ingesta de energía. No se observaron correlaciones 

estadísticamente significativas entre la ingesta de metales pesados y los parámetros 

QUS, DEXA y pQCT. Los niveles de exposición dietética de cadmio, plomo y mercurio 

estuvieron en su mayoría dentro de las recomendaciones. No encontramos 

asociaciones entre los parámetros QUS, DEXA y pQCT y la ingesta dietética de los 

metales pesados estudiados en mujeres premenopáusicas sanas. 
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IV. 2. 4.  Copia de la publicación. 
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 CONCLUSIONES 

1.- La ingesta dietética de los metales pesados plomo y mercurio en mujeres 

postmenopáusicas de Extremadura está dentro de los límites recomendados por las 

autoridades sanitarias.  

2.- La ingesta dietética de los metales pesados cadmio, plomo y mercurio en 

mujeres premenopáusicas de Extremadura se encuentra dentro de los límites 

recomendados por las autoridades sanitarias. 

3.- La ingesta dietética de cadmio en mujeres postmenopáusicas de 

Extremadura excede los umbrales recomendados.  

4.- No se observa una asociación entre la ingesta de cadmio, plomo y mercurio 

y la salud ósea determinada por DEXA, pQCT y QUS ni en mujeres postmenopáusicas, 

ni premenopáusicas, de Extremadura.  

5.- Se debe desarrollar más investigación enfocada al planteamiento estudios 

epidemiológicos a gran escala, preferiblemente incluyendo seguimientos de tipo 

longitudinal, en mujeres premenopáusicas y postmenopáusicas para valorar la salud 

ósea mediante las técnicas de DEXA, pQCT y QUS y la ingesta de metales pesados.  
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ANEXO 2: PRIMERA PÁGINA DEL CUESTIONARIO DE 

FRECUENCIA DE CONSUMO DE ALIMENTOS ADMINISTRADO.  
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