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RESUMEN

Actualmente, una de las metodologias mas practicas y de bajo costo para estimar la masa
muscular en las extremidades (MME) es la bioimpedancia eléctrica (BIE). Existen 25 ecuaciones
basadas en BIE para estimarla; sin embargo, ninguna es especifica para adultos mayores (AM) con
sobrepeso y obesidad y las existentes no han probado ser validas al aplicarse en diferentes
poblaciones. Ademas, el efecto del modelo DXA en el proceso de validacion no ha sido estudiado.
El objetivo de este estudio fue validar ecuaciones basadas en BIE para estimar la MME en AM
mexicanos con sobrepeso y obesidad, considerando el modelo DXA utilizado para la generacion
de las ecuaciones. Este es un analisis secundario de diversos estudios, que incluy6 una muestra de
408 AM quienes tenian mediciones con BIE y absorciometria de rayos X de doble energia (DXA).
Se estimé la MME mediante 6 ecuaciones basadas en BIE. Para la validacioén externa se considerd
la concordancia entre la MME estimada por las ecuaciones y la MME medida por DXA (MMEpxa),
utilizando el procedimiento de Bland y Altman, pruebas de t pareada y regresion lineal simple
como pruebas objetivas para probar la concordancia. Inicialmente, todas las ecuaciones se
aplicaron en la muestra total y ninguna cumplié con los criterios para confirmar concordancia.
Basados en las diferencias reportados en otros estudios entre los valores promedio de tejidos
magros medidos por ambos modelos DXA, se probo si los valores promedio de MME entre
modelos eran diferentes a cero en una submuestra de 70 sujetos medidos con ambos modelos DXA.
Los resultados confirmaron que el promedio de las diferencias fue diferente de cero (p<0.001), por
lo que se optd por probar la concordancia considerando el modelo DXA utilizado como método de
referencia en la generacion de cada ecuacion. Los resultados mostraron que cuatro ecuaciones
sobreestimaron y dos subestimaron la MMEpxa (p<0.001). Nuevamente, ninguna de las ecuaciones
cumpli6 con los criterios establecidos para concordancia con la MMEpxa. La ecuacién de Rangel-
Peniche fue la tinica que mostr6 un sesgo homogéneo (=0.027; p=0.432), por lo que el promedio
de las diferencias se rest6 de la ecuacion original y se propuso como un factor de correccion (FC).
Después de estimar la MME con la ecuaciéon de Rangel-Peniche incorporando el FC, las
estimaciones no mostraron sesgo significativo (p=0.999) y su distribucion se mantuvo homogénea
(p=0.432), cumpliendo asi con los criterios establecidos para concordancia con DXA. Esta

ecuacion con el FC apropiado resulto ser intercambiable con DXA Hologic.
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prediccion, adultos mayores, sobrepeso y obesidad.
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ABSTRACT

Currently, one of the most practical and low-cost methodologies to estimate appendicular
skeletal muscle (ASM) is bioelectrical impedance analysis (BIA). There are 25 equations based on
BIA to estimate it; however, none is specific for overweight and obese older adults (OA), and the
existing ones have not proven to be valid when applied in different populations. Furthermore, the
effect of the DXA model on the validation process has not been studied. The objective of this study
was to validate BIA-equations to estimate ASM in overweight and obese Mexican OAs,
considering the DXA model used to generate the equations. This is a secondary analysis of several
studies, which included a sample of 408 OAs who had BIA and dual-energy X-ray absorptiometry
(DXA) measurements. The ASM was estimated using 6 equations based on BIE. For the external
validation, the agreement between the ASM estimated by the equations and the ASM measured by
DXA (ASMbpxa) was considered, using the Bland and Altman procedure, paired t-tests and simple
linear regression as objective tests. Initially, all the equations were applied to the total sample, and
none met the criteria to confirm agreement. Based on the differences reported in other studies
between the mean values of ASM between DXA models, it was tested if the average ASM values
between models were different from zero in a subsample of 70 subjects measured with both DXA
models. The results confirmed that the average of the differences was different from zero
(p<0.001), so it was decided to test agreement considering the DXA model used as the reference
method in the generation of each equation. The results showed that four equations overestimated
and two underestimated the ASMpxa (p<0.001). Again, none of the equations met the criteria
established for concordance with the ASMpxa. The Rangel-Peniche equation was the only one that
showed a homogeneous bias (f=0.027; p=0.432), so the average of the differences was subtracted
from the original equation and proposed as a correction factor (CF). After estimating the ASM with
the Rangel-Peniche equation incorporating the CF, the estimates did not show significant bias
(p=0.999) and their distribution remained homogeneous (p=0.432), thus fulfilling the criteria
established for concordance with DXA. This equation with the appropriate CF was found to be
interchangeable with DXA Hologic.

Keywords: Appendicular skeletal muscle mass, bioelectrical impedance, prediction equations,

older adults, overweight and obesity.
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1. INTRODUCCION

El musculo realiza una amplia gama de funciones mecanicas, estructurales y metabolicas
en el cuerpo humano (Frontera y Ochala, 2015). Este tejido es mayor en hombres comparado con
las mujeres, e igualmente mayor en personas con obesidad comparado con aquellos con peso
normal. La masa muscular aumenta desde la infancia y se mantiene constante entre los 18 y 40
afios, no obstante, se reconoce que en ambos sexos disminuye a partir de los 45 afios
independientemente del sexo, la presencia de obesidad y/o el entrenamiento fisico, (Janssen et al.,
2000). La pérdida pronunciada de masa muscular asociada a la edad contribuye al desarrollo de
sarcopenia, obesidad sarcopénica y pérdida de la funcionalidad (Hirani ef al., 2017), asi como a la
desnutricion (Tey et al., 2021). De hecho, la baja masa muscular forma parte de los criterios
diagnosticos para sarcopenia y desnutricion (Cruz-Jentoft et al., 2019; Cederholm et al., 2019).
Para realizar los diagnosticos o estimar el riesgo de pérdida del desempefio fisico y funcionalidad
asociado con la masa muscular, se requiere la cuantificacion de ésta, ya sea total o en las
extremidades. Para medirla, existen varios métodos imagenoldgicos de gran precision y exactitud,
como la resonancia magnética (RM), la tomografia computarizada (TC) y la absorciometria con
rayos X de doble energia (DXA, por sus siglas en inglés). Sin embargo, estos métodos son costosos
y no viables o disponibles para la practica clinica regular. Una alternativa segura, de bajo costo, no
invasiva y confiable en términos de precision y exactitud es la bioimpedancia eléctrica (BIE) (Kyle
et al., 2004a; Alvero-Cruz et al., 2011). A partir de datos medidos por la BIE (resistencia y
reactancia) se han generado ecuaciones o modelos predictivos precisos y exactos para estimar la
masa muscular total en adultos de amplio rango de edad e IMC (Janssen ef al., 2000) y la MME en
adultos mayores de diversos grupos étnicos (Kim et al., 2014; Kyle et al., 2003; Rangel-Peniche et
al., 2015; Sergi et al., 2015) considerando la RM o DXA como métodos de referencia.

Estas ecuaciones se han generado mediante regresion lineal multiple con valores elevados de R? y
bajos valores de error estandar en la estimacion (EEE), es decir, son ecuaciones precisas para
estimar la MME. No obstante, se reconoce que no por ello se deben aplicar de manera
indiscriminada en otros grupos etarios o étnicos. Diversos estudios de validacion externa han
mostrado que, a pesar de que las ecuaciones tengan altos valores de R?, bajo EEE y haber reportado

buena precision y exactitud o concordancia en la validacion interna, al aplicarse en otras
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poblaciones de diferentes edades o grupos étnicos pierden su precision, y al mostrar sesgo
significativo, no logran mostrar concordancia con métodos de referencia como la DXA (Coéffier
et al., 2020; Scafoglieri et al., 2017; van Baar et al., 2015; Ballesteros-Pomar et al., 2022; Yu et
al., 2016). De hecho, muy pocos estudios han reportado concordancia entre algunas ecuaciones
basadas en BIE y DXA para estimar la MME en muestras para la validacion externa (Reiter ef al.,
2019; Steihaug et al., 2016) (Cuadro 2). Por estos hallazgos, se reconoce que las ecuaciones solo
son validas en la misma poblacion donde se generaron o en aquellas con caracteristicas similares a
la de la muestra de origen (Beaudart ef al., 2020; Kyle et al., 2004a). Esto no descarta su utilidad
por completo para estimar la MME en ausencia de métodos imagenologicos.

Tomando en cuenta lo anterior, en realidad, los resultados ain no son concluyentes sobre si las
ecuaciones son solo validas para poblaciones en donde se generaron o con caracteristicas similares.
Lo que si es reconocido es que en el AM con obesidad se tiene un problema adicional, debido a
que ¢éstos tienen caracteristicas diferentes en cuanto a cantidad de MME (Prado et al., 2014; Abe,
et al., 2014) y porcentaje de hidratacion de la masa corporal libre de grasa (MCLG) (Gonzalez-
Arellanes et al., 2019), lo cual puede limitar la validez de la BIE. Ademaés, de acuerdo con nuestra
busqueda, no hay ecuaciones basadas en BIE generadas o validadas para adultos mayores con
sobrepeso y obesidad. Por ello, las ecuaciones existentes deben validarse para determinar si
verdaderamente podrian utilizarse en esta poblacion. Es importante sefialar, que en general sigue
siendo un desafio evaluar la composicion corporal incluyendo la masa muscular en adultos mayores
con obesidad (Sizoo et al. 2021). Debido a esto, encontrar una ecuacion basada en BIE que sea
practica, de bajo costo y valida, puede contribuir a evaluar la MME durante el envejecimiento en
condiciones de obesidad, evitando asi la generacion de nuevas ecuaciones. De esta forma se puede
escapar de las limitaciones por la ausencia de métodos imagenologicos.

Como se menciono anteriormente, se han generado y validado de manera interna la mayoria de las
ecuaciones basadas en BIE para estimar la MME, y pocas se han validado de manera externa. En
general se observa que, en estos estudios de validacion, no se han explorado si el modelo DXA
utilizado como método de referencia puede contribuir al sesgo. Actualmente, los modelos mas
utilizados son DXA Lunar y DXA Hologic, de los cuales, se han reportado un promedio de las
diferencias de aproximadamente 440 gramos en las estimaciones del tejido magro en las
extremidades entre ambos modelos, de acuerdo con los resultados de las pruebas de t pareada

(Shepherd et al., 2012). Dada esta evidencia, es posible suponer que no se deben generar ni validar
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ecuaciones utilizando indistintamente los dos modelos de DXA mencionados. Por todo lo anterior,
el objetivo de este trabajo es validar de manera externa ecuaciones basadas en BIE para estimar la
MME en AM con sobrepeso y obesidad del noroeste de México y evaluar si la exactitud de estas

ecuaciones depende del modelo DXA utilizado.
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2. ANTECEDENTES

2.1. Masa Muscular: Importancia para el Adulto Mayor

El musculo esquelético es el componente corporal més grande en la mayoria de los adultos
(Frontera y Ochala, 2015). Este tejido sirve como el principal reservorio de proteinas y
aminodcidos, y tiene funciones locomotoras y metabdlicas muy importantes. La masa muscular
esquelética participa en la homeostasis de los sustratos metabdlicos en la circulacion y proporciona
aminodcidos para diversas funciones corporales. Algunas de éstas son la sintesis de proteinas en
otros tejidos, por ejemplo, los 6rganos y tejidos del sistema inmunitario que incluyen la médula
Osea, el bazo, el timo, las amigdalas, las membranas mucosas, y la piel, y para la gluconeogénesis
en condiciones catabolicas durante el ayuno y ciertas condiciones patolégicas (Moller y Nair,
1999).

La masa muscular abarca el 30% del peso corporal total en una mujer con peso de 58 kg y 40% en
un hombre de 70 kg (Snyder ef al., 1975) y se compone de la suma de la MME y la masa muscular
contenida en el tronco y cabeza. Hablando de composicion corporal, la masa muscular esquelética
representa del 45 al 59% de la masa corporal libre de grasa en hombres y mujeres (Jensen et al.
2019), y la masa muscular apendicular o en las extremidades (es decir, la suma de tejido muscular
o tejido magro contenido en ambos brazos y piernas) ocupa aproximadamente el 76% de la masa
muscular corporal total (Kim et al., 2002a). Con algunas metodologias, como la DXA, se asume
que la MME es la suma del tejido magro de ambos brazos y piernas, sin contar el hueso, la piel y
tejido conectivo (Figura 1). Es importante cuantificar la MME, ya que son parte de los criterios
diagnodsticos de desnutricion y sarcopenia (Cederholm et al. 2019; Cruz-Jentoft et al. 2019),
ademas de que estd directamente relacionada con la actividad fisica y la funcionalidad (Gallagher

et al., 1997).
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Figura 1. Representacion grafica de los diferentes componentes de la composicion corporal.
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Extraido de Kim, Jachee, Zimian Wang, Steven B Heymsfield, Richard N Baumgartner, y Dympna
Gallagher. 2002. Total-body skeletal muscle mass: estimation by a new dual-energy. AM J Clin Nutr 76:
378-83

La masa muscular disminuye aproximadamente 3 — 8% por década después de los 30 afios, y esta
tasa de disminucion es ain mayor después de los 60 afios (Volpi et al., 2004). Esto se traduce en
una pérdida aproximada de 20 a 150 gramos por afio. La pérdida acentuada de este tejido puede
tener consecuencias desfavorables como la desnutriciéon, sarcopenia o la pérdida de la
funcionalidad, sobre todo para el AM.

Janssen y colaboradores (2002) en su estudio, buscaron probar la hipdtesis de que la sarcopenia
estd relacionada con el deterioro funcional y la discapacidad fisica en las personas mayores
estadounidenses en una muestra de 14,818 adultos participantes de la National Health and Nutrition
Examination Survey III (NHANES III). Para probar dicha hipdtesis definieron sarcopenia clase I
cuando el indice de masa muscular estuviera dentro de las -1 a -2 desviaciones estandar de los
valores promedio del indice de masa muscular de los adultos jovenes, y la sarcopenia de clase 1I,
cuando estuviera por debajo de -2 desviaciones. En este estudio se demostrd que la probabilidad
de deterioro funcional y discapacidad fue aproximadamente dos veces mayor en hombres mayores,
y tres veces mayor en mujeres mayores con sarcopenia clase II comparada con los que no tenian
sarcopenia. Incluso, algunas de las asociaciones entre la sarcopenia clase 11 y el deterioro funcional,
siguieron siendo significativas después del ajuste por edad, raza, indice de masa corporal (IMC),
conductas de salud y comorbilidades.

Estas asociaciones se siguen presentando en estudios mas recientes. El estudio de Tey y
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colaboradores (2021) mostr6 que los participantes que tenian un bajo indice de masa muscular en
las extremidades (IMME, MME en kg dividida entre la talla en metros al cuadrado), tenian puntajes
mas bajos en las escalas con las que se evaluo la actividad fisica, y una mayor probabilidad de
hospitalizacion en los 6 meses anteriores en comparacion con los sujetos con IMME normal
(p<0.0001). Igualmente, el IMME bajo se asoci6 con el riesgo de desnutricion (razén de momios:
3,58 para riesgo medio, 12,50 para riesgo alto), menor circunferencia de la pantorrilla y menor
masa osea (p<0.05). Ademas, Santana y colaboradores (2021) demostraron por su parte, que el

IMME se asocia inversamente con mayor mortalidad en adultos mayores.

2.2. Factores Bioldgicos y No Biologicos que Influyen en la Masa Muscular Esquelética

Ademas del efecto de la edad descrito en la seccidon anterior, existen otros factores bioldgicos y no
biologicos que influencian la cantidad de masa muscular, sobre todo en el AM. El reconocer estos
factores permite identificar a tiempo e implementar acciones para que la masa muscular no
disminuya en niveles que comprometan la funcionalidad y la independencia fisica. En la actualidad
se promueven diversas acciones y estrategias para que una persona envejezca exitosamente, es
decir, que llegue a la séptima, octava o novena década de vida, sin enfermedades importantes, que
sea aun independiente fisicamente y funcional y mantenga un compromiso activo con la vida
(OMS, 2002). Una clave importante para mantener la funcionalidad es el preservar, mantener o
aumentar la masa muscular. A continuacion, se describen los factores mas relevantes que

influencian la cantidad de MME.

2.2.1. Estado de Nutricion

La obesidad y la desnutricion son estados de nutricion alterados que influyen directamente en la
cantidad de tejido adiposo y el tejido magro, incluyendo la MME. Un estudio sobre riesgo de

desnutricion y factores asociados en adultos mayores de nuestro pais que utilizo la escala de
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valoracion minima del estado de nutricion (VMEN) para el diagndstico de riesgo de desnutricion
encontré que el valor promedio de MME estimada por la ecuacién de Rangel-Peniche fue
significativamente menor en sujetos con riesgo de desnutricion comparado con aquellos bien
nutridos (Gonzalez-Franco et al., 2020). Aunado a estos datos, la fuerza de apreton de manos y la
circunferencia de pantorrilla fueron significativamente menores en sujetos con riesgo de
desnutriciéon comparado con los bien nutridos de acuerdo con la VMEN. Esto soporta la afirmacion
de que el riesgo de desnutricion se relaciona con baja masa muscular y menor funcionalidad.

La desnutricion en pacientes mayores de 60 afios suele ser multifactorial e incluye una ingesta
caldrica reducida, el efecto de las enfermedades agudas o cronicas (Pierik et al., 2017), asi como
los cambios fisioldgicos asociados a la edad, principalmente la elevacion de las proteinas
anorécticas y disminucion de las orécticas (Chavez-Medina, 2011). Esto, entre muchos otros
factores biologicos, psicosociales y econdmicos (Deutz et al., 2014; Amarya et al., 2015). En la
desnutricion y en estados catabdlicos, que a menudo ocurren durante enfermedad aguda o estrés
metabolico, el musculo esquelético es propenso al catabolismo de proteinas musculares
(Vandewoude et al., 2012). La desnutricion, particularmente en combinaciéon con la inactividad
fisica, puede acelerar el desarrollo de sarcopenia, lo cual puede incrementar el riesgo de los
escenarios adversos graves mencionados anteriormente (Filippin et al., 2015; Hirani et al., 2017,
Tey et al., 2021; de Santana et al., 2021; Janssen et al., 2002).

En otro estudio realizado por Abe y colaboradores (2014), se evalu6 la masa muscular total en
mujeres mayores de 60 afios con diferente categoria de IMC. Como era de esperar, el grupo con
bajo peso tenia menos masa muscular comparada con la del grupo con peso normal y con
sobrepeso, y estos ultimos tenian mas masa grasa y masa muscular total. Los autores discuten que
el aumento de la adiposidad actia como un estimulo de sobrecarga cronica en los musculos
antigravitatorios (como cuddriceps y pantorrilla), aumentando asi la fuerza y el tamafio muscular
(Tomlinson et al., 2016). Sin embargo, la obesidad tiene un efecto negativo sobre la masa muscular.
Se reconoce que la inflamacion de bajo grado asociada a la obesidad puede contribuir a la perdida
de la masa muscular. Cesari y colaboradores (2005) observaron que tanto la proteina C reactiva
(PCR) como la interleucina 6 (IL-6) y el inhibidor del activador del plasminogeno tipo 1 (PAI-1),
por sus siglas en inglés) se asociaban positivamente con el IMC y con la masa grasa total (p <0.05)
y de manera negativa con la masa magra en las extremidades, particularmente la PCR e IL-6 (p

<0.05).
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Por otro lado, en el estudio llevado a cabo por Prado y colaboradores (2014), se mostré una mayor
MME en mujeres y hombres con obesidad, en comparacion con mujeres y hombres con sobrepeso,
normopeso y bajo peso. Este es el fundamento de por qué estimar la MME con ecuaciones
generadas en sujetos sin obesidad podria causar errores en la estimacion. Debido a que la variable
a predecir es diferente a la encontrada en sujetos con normopeso, la estimacion podria verse
sesgada. La exactitud de las ecuaciones depende en gran medida de la cantidad de la masa muscular
en las extremidades relacionada con el estado de nutricion de la poblacion de la cual se derivo, lo

cual limitaria su desempefio en otra poblacion con diferente cantidad de MME (Kyle et al. 2004b).

2.2.2. Edad, Sexo y Talla

Actualmente es bien reconocido el efecto de la edad sobre la masa muscular total y en las
extremidades, y que los cambios negativos mas significativos ocurren después de los 60 afios.
Igualmente, se ha documentado que las mujeres tienen picos mas bajos d¢ MME comparado con
los hombres (Kyle et al., 2001), y que una mayor talla de los individuos podria ser condicionante
para tener una mayor cantidad de MME (Heymsfield et al., 2016). Un estudio llevado a cabo por
Gallagher y colaboradores (1997) que incluy6 a 152 afroamericanos y 132 caucasicos saludables
y sin diagnodsticos previos de condiciones médicas, obtuvo entre sus resultados una asociacion
negativa entre la MME y la masa muscular de las extremidades inferiores evaluadas por DXA con
la edad, tanto en hombres como mujeres de ambos grupos étnicos. Esto sugiere que conforme
aumenta la edad, la MME disminuye independiente del peso corporal. Igualmente, la MME y la
masa muscular de las extremidades inferiores y superiores por separado, se correlaciond
positivamente con la talla en ambos grupos. Después de ajustar por talla, peso corporal y edad, los
hombres tuvieron mas MME comparado con mujeres en ambos grupos €tnicos y en todo el rango
de edad estudiado. Hubo interaccion significativa entre edad y sexo, lo que sugiere que la
disminucién o pérdida de la MME con la edad, es mayor en hombres, comparado con las mujeres.
Hallazgos similares fueron reportados en el estudio de Janssen y colaboradores (2000), donde
igualmente demostraron que los hombres preservan mas masa muscular que las mujeres, con

diferencias significativas (p<0.001) tanto en la parte superior como la inferior del cuerpo,
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utilizando resonancia magnética. Esta es mucho mas confiable en térmicos de exactitud y precision
que DXA para determinar la masa muscular. En el mismo estudio, la edad se correlaciond
negativamente con la masa muscular total y con la MME inferior y superior en hombres y mujeres.
También hubo una correlacion baja pero significativa (p=0.05) entre el porcentaje de musculo total
contenido en la parte inferior del cuerpo y la talla en las mujeres. Esto indica que, a una mayor
talla, una mayor cantidad de MME, sobre todo de la parte inferior del cuerpo. Algunos
investigadores, al conocer el efecto de la talla sobre la MME, propusieron el uso del IMME en
lugar de la MME con fines comparativos (Baumgartner et al. 1998). Este indice ha sido utilizado
para definir pérdida de masa muscular y forma parte de diversos criterios diagndsticos (Walowski
et al., 2020). Por esto fue importante explorar el efecto de la talla. Seria errébneo comparar la masa
muscular de en sujetos de baja talla contra la masa muscular de los de elevada talla. Al dividir la
MME sobre la talla, se eliminan estas diferencias y pueden ser comparables. Por ello, muchas
variables utilizan la talla, ya que se relaciona biologicamente con la MCLG y la MME. Igualmente,
es importante notar que tanto la edad, como el sexo y la talla son variables que se presentan en casi

todas las ecuaciones para estimar la MME.

2.2.3. Etnicidad

La investigacion de Gallagher y colaboradores (1997) mencionada anteriormente, también
describi6 que después de ajustar por talla, peso corporal, edad y género, las mujeres y hombres
afroamericanas tuvieron mas MME comparado con mujeres y hombres caucasicos (p=0.0001).

Afos mas tarde, Aleman-Mateo y colaboradores (2009) compararon la composicion corporal de
684 adultos mayores de 3 diferentes grupos étnicos: mexicanos, afroamericanos y caucasicos con
IMC similares. Los mexicanos tuvieron menor MME en comparacion de los afroamericanos y los
caucasicos (p<0.001), y los afroamericanos de los americanos. Con respecto a la distribucion de la
masa muscular se encontrd que los mexicanos tuvieron menos musculo en piernas en comparacion
con los caucdasicos y afroamericanos, mientras que los caucasicos tuvieron menos musculo en
brazos que los otros grupos étnicos (p <0.0001). Los autores mencionan que las diferencias de

MME para un IMC similar, se pueden deber a diferencias en las condiciones ambientales.
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Heymsfield y colaboradores (2016) apoyan lo anterior, y afiaden otros factores en su revision.
Mencionan que los factores ambientales y de estilo de vida que se han mantenido por largos
periodos de tiempo, pueden explicar por qué existen diferencias étnicas en la forma y composicion
del cuerpo. Ademas, indican que, a pesar de tener la misma edad, IMC, peso corporal y talla, los
sujetos de raza afroamericana tienen extremidades relativamente mas largas y una mayor masa
musculoesquelética en ellas, comparado con otros grupos étnicos.

La etnicidad, al igual que las variables tratadas anteriormente, también es una variable que se
presenta en algunas ecuaciones basadas en BIE, debido a su influencia sobre la composicion
corporal. De acuerdo con nuestra busqueda, para MME, ninguno de los modelos predictivos ha
incorporado esta variable. Sin embargo, algunos modelos para estimar masa corporal libre de grasa

0 masa grasa si se ha reportado en otros grupos etarios (Going et al., 2006).

2.2.4. Dieta y Ejercicio Fisico

Se ha investigado la dieta en relacion con la masa muscular como factor de riesgo modificable. Por
ejemplo, Houston y colaboradores (2008) buscaron determinar la asociacion entre el consumo de
proteina y los cambios en el tejido magro total (TMT) y en las extremidades (TME) en adultos
mayores de ambos sexos al paso de 3 afios de seguimiento. Después de ajustar por variables
confusoras, la ingesta proteica (gr por kilogramo de peso corporal) se asocié con cambios de 3 afios
en el TMT. Los participantes que se encontraban en el quintil mas alto de ingesta proteica (91.0 +
27.1 g/d, aproximadamente 1.2 g/kg) perdieron 40% menos TMT y TME comparado con aquellos
ubicados en el quintil més bajo (56.9 + 18.6 g/d, aproximadamente 0.8 g/kg).

Otro estudio de cohorte que dur6 aproximadamente 5 afios investigo la relacion entre la ingesta de
proteina dietaria y el TMT en 862 mujeres postmenopdausicas con una ingesta proteica basal de 81
+28 g/d (1.2 £ 0.4 g/kg). Se encontraron correlaciones positivas entre la ingesta basal de proteinas
y TMT y TME. Comparado con los del tertil de ingesta proteica menor (<66 g/d), las mujeres en
el tertil mayor (>87g/d) tuvieron 5.4 — 6% mas TMT y TME (Meng et al., 2009).

Scott y colaboradores (2010) describieron diversas asociaciones entre nutrimentos dietarios y la

progresion de sarcopenia y la pérdida de musculo relacionada a la edad en 740 adultos mayores no
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institucionalizados. Se evalu6 la ingesta basal de algunos nutrimentos y después de
aproximadamente 2.6 anos. Demostraron que el no cumplir con la ingesta proteica recomendada
se asocié con un TME significativamente mas bajo tanto al inicio como durante el seguimiento. La
ingesta proteica ajustada por energia fue un predictor positivo de cambio de TME durante 2.6 afios.
De la misma forma, la ingesta de hierro, magnesio, fésforo y zinc ajustados por energia, fueron
predictores positivos en el cambio en TME.

Por su parte, Myléne y colaboradores (2009) determinaron la relacion entre el tipo de proteina
consumida y el indice de masa muscular total (IMMT) en adultas mayores omnivoras y
vegetarianas. Después de corregir por variables confusoras, se observo una diferencia significativa
en el IMMT y la ingesta de proteinas animales entre estos dos grupos. Se demostr6 que el IMMT
esta fuertemente asociado con la ingesta de proteinas animales, pero no con la ingesta de proteinas
vegetales. Esto mismo fue discutido en un estudio llevado a cabo por Yaegashi y colaboradores
(2021), donde se encontr6 que la ingesta total de proteina y especificamente la proteina de origen
animal estuvo asociada positivamente con la masa muscular total (MMT) y MME, sobre todo en
mujeres mayores de 75 afios.

Una estrategia para mejorar la respuesta de sintesis de proteinas musculares es el realizar ejercicio
fisico de resistencia (Distefano y Goodpaster, 2018). Sugawara y colaboradores (2002) evaluaron
esta asociacion, mostrando que sujetos que llevaban a cabo ejercicios de resistencia tenian una
MME significativamente mayor en relacion con la masa corporal o el tamafio corporal en
comparacion con sus pares sedentarios. También Kim y colaboradores (2015) demostraron que el
ejercicio, pero aerdbico, se asocid inversamente con una masa muscular baja en mujeres mayores.
Una ingesta proteica mayor al 0.8 g/kg de peso corporal se asocia con una mayor masa muscular.
Sin embargo, esta variable no ha sido incorporada a ninguno de los modelos predictivos para
estimar la composicion corporal. Probablemente la dificultad, la falta de instrumentos validos y el

tiempo que lleva evaluar la ingesta proteica, la vuelve impractica como variable predictora.

2.2.5. Otros Factores

Baumgartner y colaboradores (1999) exploraron asociaciones entre la ingesta alimentaria, ingesta
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proteica, hormonas sexuales, globulina transportadora de hormonas, el factor de crecimiento
similar a la insulina (IGF1), actividad fisica, tamafio corporal, adiposidad y morbilidad crénica con
la variacion en la masa muscular y fuerza en una muestra de 301 adultos mayores. En este estudio,
la. MME se asoci6 significativamente con la testosterona libre en suero, actividad fisica,
enfermedad cardiovascular y el IGF1 en hombres. En mujeres solamente se asocid con la masa
grasa total y la actividad fisica, no hubo asociacion entre el estrogeno endoégeno y exdgeno y la
MME o fuerza en este grupo etario. Esto da a entender que el estado de las hormonas sexuales es
un factor importante en hombres, mas no en mujeres.

Esto se sigue confirmando afios después en diversos estudios (Yuki et al., 2013; Storer et al., 2008),
donde se observan aumentos en la masa muscular total dependientes de la dosis y concentracion
de testosterona. Es preciso reconocer que los niveles de esta hormona biodisponible se
correlacionan positivamente con la MME vy la fuerza de las extremidades inferiores en los hombres
mayores (Roy et al., 2002), debido a su asociacion con la hipertrofia de fibras musculares tipo 1 y

2 (Sinha-Hikim et al., 2002).

2.2.6. Implicaciones de los Diversos Factores que Influyen en la Estimacion de la Masa

Muscular Esquelética a Través de Modelos Predictivos

En la seccion anterior, se puntualizo la relevancia e implicaciones de cada uno de los determinantes
de la masa muscular. La relevancia de la mayoria de los factores revisados se extiende también en
el disefio y validacion de ecuaciones predictivas de la MMT o MME. Debido a que todos los
factores mencionados tienen plausibilidad bioldgica con la masa muscular y se han asociado
estadisticamente, y han jugado un papel importante como variables predictoras en los modelos
predictivos generados por regresion multiple. Como se menciond, la mayoria de los investigadores
han considerado algunas de estas variables como talla, edad o sexo en los modelos de prediccion o
ecuaciones para estimar la MME. Estas variables junto con los valores de resistencia y reactancia
obtenidas por BIE pueden aumentar el poder predictivo del modelo para estimar la MME o MMT.
Particularmente, una variable creada a partir del valor de resistencia es el indice de resistencia (IR,

cm de altura®/resistencia medida con BIE). Esta es una de las variables que, estadisticamente,
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genera los valores mas altos de R? en los modelos predictivos. Este refleja o se relaciona con el
contenido de agua corporal total y, por lo tanto, el tejido magro. De hecho, este indice fue la base
para estimar la MCLG (Hoffer et al., 1970). Este punto se profundizard en la seccion de
“Bioimpedancia Eléctrica” Para esta seccion este indice se considera la variable que explica el
mayor porcentaje de varianza en ecuaciones o modelos para estimar la MCLG y la MME. Por
ejemplo, en el estudio de generacion de la ecuacion de Sergi y colaboradores (2015), el IR explico
el 88.3% de la varianza de los datos. Sin embargo, al afadir mas variables como el peso, el sexo y
la reactancia, el modelo logr6 explicar un 92.3% de la varianza de los datos, es decir, proporciono
una estimacion mas precisa que el IR por si solo. Es por ello, que las ecuaciones que incluyen otras
variables como la edad y variables antropométricas estiman con mayor precision la composicion
corporal, incluyendo la masa muscular.

Es importante sefialar que, para poder crear ecuaciones de prediccion o para la validacion de éstas,
es necesario inicialmente asegurarse de que la variable de respuesta sea valida. Esto implica
seleccionar un método de referencia confiable en términos de precision y exactitud. La variable de
respuesta (en este caso la MME) puede medirse mediante métodos imagenoldgicos, los cuales, al
llevar a cabo los protocolos de medicion correctamente proveen mediciones validas. Algunos de

estos métodos se describen a continuacion.

2.3. Métodos para la Cuantificacion de la Masa Muscular Esquelética

Hoy en dia se cuenta con diferentes metodologias para medir o estimar la masa muscular total, en
las extremidades o del area transversal de la pierna. Algunas de ellas son la resonancia magnética,
la tomografia computarizada, la absorciometria con rayos X de doble energia y la bioimpedancia

eléctrica.

2.3.1. Resonancia Magnética

La resonancia magnética (RM) ha sido el estandar de oro por muchos afos ya que es uno de los
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métodos mas precisos para medir el musculo esquelético (Lee y Gallagher, 2008). La RM crea
imagenes a partir de la emision de energia de los atomos de hidrogeno después de la aplicacion de
ondas de radiofrecuencia al cuerpo humano (Erlandson et al., 2016). Es la herramienta mas valiosa
para los estudios de investigacion clinica, debido a su capacidad de cuantificar la masa grasa, tejido
magro incluyendo la masa muscular y los compartimentos corporales que no pueden medirse con
otras técnicas (Sizoo et al., 2021), como la masa de 6rganos especificos y tejido adiposo de la
médula 6sea. También puede separar el tejido muscular de la grasa intramuscular e intermuscular
(Erlandson et al., 2016).

Este método fue el primero que se utilizd6 como referencia para estimar la masa muscular en 498
personas con un rango de edad entre 18 y 88 afios, donde se exploro el efecto de la edad y el sexo
sobre la masa muscular (Janssen et al., 2000). Asimismo, este grupo de investigadores disefiaron
ecuaciones para estimar MMT a partir de la BIE, considerando la RM como método de referencia
(Janssen ef al., 2000). Sin embargo, algunas limitaciones de la RM para evaluar la composicion
corporal son los costos, la necesidad de técnicos especializados, espacio y la poca viabilidad para
pacientes con claustrofobia. Este método para diagnosticos clinicos se utiliza con mayor frecuencia
en hospitales de tercer nivel y hospitales privados de alta especialidad tanto en paises desarrollados
como subdesarrollados. Tiene un coeficiente de variacion (CV) <1% (Ross y Janssen, 2005) para
la medicion de masa muscular libre de tejido adiposo, y por ello, se considera un muy buen método
de referencia y se ha utilizado para la validacion de la DXA.

La RM ha sido validada en poblaciones saludables contra el andlisis de cadaveres post mortem, el
cual es el estandar de oro para la medicion de la composicion corporal. También se ha validado en
sujetos con obesidad, pero con un IMC maximo de 31 kg/m? (r = 0,97). Los resultados la
reproducibilidad y la fiabilidad entre observadores estuvieron altamente correlacionados (r = 0,99).
Estos hallazgos respaldan firmemente el uso de la RM como método de referencia para la medicion
in vivo del musculo esquelético ya sea total o en extremidades, e incluso el tejido adiposo

intersticial y subcutaneo (Mitsiopoulos ef al., 1998).

2.3.2. Tomografia Computarizada

La TC utiliza un haz de rayos X para tomar imagenes transversales del cuerpo, que permiten estimar
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la grasa corporal, grasa visceral y MME (Binay Safer y Safer 2013). A pesar de ser otro buen
método de referencia [coeficiente de variacion <1% (Ross y Janssen, 2005)], actualmente rara vez
se utiliza este método para medir MME (Sizoo et al., 2021). Al igual que la RM, las limitantes de
la TC son los costos, necesidad de técnicos y, en este caso, la exposicion a la radiacion (Lemos y
Gallagher, 2017). Ademas, el limite de peso corporal es de 230 kg y de tamafo radial de 60 cm
(Andreoli et al. 2016), por lo que podria no ser aplicable en personas con obesidad (Jeanson et al.,
2017).

A pesar de haber sido el primer método clinicamente aceptado para la medicion de la composicion
corporal, la mayor parte de los estudios de validacion se han llevado a cabo en poblaciones
saludables y propensas a la emaciacion. El estudio de Mitsiopoulos y colaboradores (1998)
mencionado anteriormente, valido también las mediciones de la TC en una poblacion que incluy6

10 sujetos con obesidad, concluyendo que este método también es fiable para estimar la MME.

2.3.3. Absorciometria con Rayos X de Doble Energia para Cuantificar la Composicion

Corporal

La DXA utiliza el principio de atenuacion de los rayos X al paso por un material biologico, y para
ello, los sistemas de DXA utilizan dos rayos X de diferentes niveles de energia o fotones
(Pietrobelli et al., 1996). En este contexto, la atenuacion se refiere a que, cuando los rayos X pasan
por un material bioldgico, se observa una desaparicion progresiva del numero de fotones que lo
constituyen. Esta disminucion del nimero de fotones incidentes es denominada atenuacion. La
atenuacion que se da al paso de los dos rayos X de diferentes niveles de energia por el cuerpo es
cuantificada por el sistema DXA, y a partir de esa medicion, se estima la composicion corporal.
Este sistema permite conocer los tejidos blandos (grasa y magro) y duros (masa 6sea). Cuando los
fotones a dos niveles de energias diferentes pasan a través de un absorbedor, la atenuacion de la
energia mas baja se puede expresar como una relacion a la atenuacion observada a la energia mas
alta o constantes de atenuacion (valores-R). El contenido de grasa en los tejidos blandos se estima
a partir de la supuesta constante de atenuacion medida experimentalmente de la grasa pura (Ry) y
del tejido magro libre de minerales 6seos (Ri). Este es el primer supuesto principal del método

DXA. Rfes 1.2143 para la grasa pura utilizando energias de rayos X de 40 kV y 70 kV, para el
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tejido magro, el Ry es 1.369 y para el mineral 6seo, 2.8617 (Pietrobelli ef al., 1996).

Basado en las constantes de atenuacion descritas anteriormente, el método DXA estima tres
componentes, y lo hace al separar los pixeles en aquellos con tejido blando solamente (grasa +
magro) y aquellos con tejido blando + mineral 6seo. La separacion de pixeles o escritura de puntos
se logra primero calculando la constante de atenuacion o los valores-R para cada pixel en un
escaneo DXA de cuerpo completo. Debido a que las constantes de atenuacion o valores R para el
mineral 6seo es mucho mas alto que para el tejido blando, los pixeles que contienen hueso seran
aquellos con las constantes de atenuacion mads altos. Asimismo, se establece el umbral de las
constantes de atenuacion para distinguir entre pixeles que incluyen mineral 6seo y aquellos que
consisten solo en tejido blando.

Algunos informes se basan en un sistema simplificado de ecuaciones basadas en las constantes de
atenuacion para identificar mezclas de dos componentes. Cuando el sistema de rayos X pasa sobre
tejido blando, sin mineral 6seo, la composicion de tejido blando magro y graso dentro del pixel se
puede establecer a partir de las constantes de atenuacion medidas y los constantes de atenuacion
asumidos para los dos componentes respectivos. El valor R para un absorbente heterogéneo se

puede aproximar como:

R=f1XR1+ f2 XR2,

Y como:
fl1+f2=1,
Entonces:
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_ (R1-R)

yF2= (R1-R2)

(Ec. 1)

En el caso de la estimacion de la composicion de tejido blando en pixeles que contienen hueso, es
un poco mas complejo y requiere algunas suposiciones. EI método més simple fue asumir una
composicion de tejido blando similar sobre el hueso como para el promedio de todo el tejido blando
alrededor. Esto se denomina modelo de distribucion uniforme (Nord y Payne, 1995) y su
aplicabilidad es apropiada sobre huesos que se encuentran en regiones como la columna lumbar.
Posteriormente, los métodos de procesamiento de imagenes se utilizan para delinear los limites del
esqueleto y se basan en la suposicion de que el esqueleto consta de huesos individuales que estan
todos por encima de un tamafio minimo. Estos métodos de procesamiento de imagenes también
asumen que los pixeles 6seos ocurren solo en grupos conectados y que no hay pequeiias islas de

hueso.

2.3.3.1. DXA para cuantificar la MME y MMT. Como se mencion6 anteriormente, la DXA permite
estimar el tejido blando y duro. Dentro del tejido blando se encuentra la grasa y los tejidos magros,
y esto puede ser de cuerpo entero y por regiones. Se pueden evaluar cada uno de los componentes
por separado en cada una de las extremidades. Es importante recordar que el tejido muscular forma
parte de los tejidos magros. Cuando se utiliza el DXA para evaluar la masa muscular,
primeramente, se reconoce que el sistema mide el tejido magro; por lo tanto, la MME es la suma
del tejido magro de ambos brazos y piernas, sin contar al hueso. Segundo, se asume que el tejido
magro en brazos y piernas representa la masa muscular en las extremidades considerando una
cantidad pequefia y relativamente constante de piel y tejido conectivo, y que ésta representa el 75%
de la masa muscular esquelética total (Hansen et al., 1999).

Ademas de estimar la MME, se ha propuesto la DXA como un método viable para estimar la MMT.
Kim y colaboradores (2002a) generaron y validaron 3 modelos predictivos en donde se incorpora
el tejido magro de las extremidades (TME, o MME) medida por DXA vy otras variables como edad
y sexo para estimar la MMT. Dichos modelos fueron generados al considerar la RM como el
estandar de oro para medir la MMT. Este estudio se realiz6 en adultos sanos de diversas etnicidades

de los cuales surgieron los siguientes tres modelos:
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MMT = (1.19 x TME) — 1.01

MMT = (1.17 x TME) — (0.02 x edad) + 0.35

MMT = (1.13 x TME) — (0.02 x edad) + (0.61 x sexo) + 0.97 (Ec. 2)

Todos estos modelos con una R? ajustada de 0.95 y errores estdndar de la estimacién menores a
1.63 kg, pueden estimar de manera precisa y exacta la MMT en poblaciones adultas.

Con respecto a la validacion del DXA para determinar la MME, se ha reportado que la MME
determinada con DXA tienen una alta correlacion con la medida por resonancia magnética o con
la tomografia computarizada (coeficientes de correlacion que van desde 0.77 a 0.97 para
exploraciones regionales (Levine et al., 2000) y de cuerpo entero (Heymsfield et al., 1990; Fuller
et al., 1992). Esto lo convierte en la mejor alternativa para estimar la masa muscular, sobre todo en
las extremidades (Sizoo et al., 2021). Se reconoce que la DXA es menos preciso (coeficiente de
variacion de 1-2% para la tejido blando magro) (Toombs et al., 2012) comparado con los dos
métodos imagenologicos mencionados anteriormente. Su uso potencial se debe a que es un método
no invasivo y util en el entorno clinico, especialmente en adultos mayores y de menor costo
comparado con la RM y la TC. Ademas, se acepta cada vez méas como un método de referencia
para diseflar y evaluar ecuaciones obtenidas con BIE de frecuencia Unica y multifrecuencia para
estimar la MME (Sergi et al., 2015).

La mayor parte de los estudios que evaluaron la DXA como método para evaluar la composicion
corporal se han llevado a cabo principalmente en adultos de diversas nacionalidades. Desde la
década de los 90, se ha recomendado el uso de la DXA para la estimacion de masa muscular en
adultos jovenes (media de edad de 30 a 35 afios, normopeso), debido a que se ha encontrado una
alta correlacion con el potasio corporal total (TBK, por sus siglas en inglés) (Heymsfield et al.,
1990; Fuller et al., 1992), y con el nitrégeno corporal total (TBN, por sus siglas en inglés) evaluado
con activacion neutronica (Heymsfield et al., 1990).

Wang y colaboradores (1999) compararon mediciones regionales de tejido muscular por DXA en
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hombres en la tercera década de vida, saludables y con sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA), con la TC. Estos estudios concluyeron que la DXA podria ser una alternativa practica a la
TC para medir la masa muscular total en vivo. Igualmente, Levine y colaboradores (2000),
compararon solamente las mediciones del musculo esquelético del muslo por DXA y TC en adultos
jovenes, confirmando que las mediciones entre ambos métodos para estimar el tejido blando
apendicular estuvieron altamente correlacionadas.

Kim y colaboradores (2002) compararon la masa muscular total de adultos jovenes de diferentes
nacionalidades con un IMC <35 kg/m?, medida por DXA y por RM. Los autores mencionan que la
masa muscular total se puede predecir con precision a partir de la MME estimada por DXA, lo que
brinda un medio practico para cuantificar la MMT. En general, todos los estudios referidos han
concluido que los resultados proporcionados por DXA son estables a lo largo del tiempo, exactos
y razonablemente precisos. Sin embargo, estos estudios suelen excluir individuos con obesidad
morbida que no se ajustan al campo de vision de la cama de la DXA o del método con el que se

comparaban las mediciones.

2.3.3.2. La DXA y su validacion para estimar la MME en condiciones de obesidad. Como se ha
mencionado, la DXA puede evaluar la MME, MMT, la MG e igualmente la MCLG. Sin embargo,
es importante precisar que para estimar la MME en condiciones de obesidad, existe muy poca
informacion. Un analisis llevado a cabo por Jensen ef al., (2019) comparé las mediciones de MCLG
determinada por DXA, BIE, pletismografia de desplazamiento de aire y agua corporal total por
deuterio contra el modelo molecular de 3 y 4 compartimientos como el estandar de oro o referencia.
Este estudio reportd una sobreestimacion de la MCLG medida por DXA comparada con el modelo
de 3 compartimentos, y esta sobreestimacion se incrementd a medida que el IMC aument6
(diferencias de 1.09 + 1.34 kg en peso normal, 2.21 + 1.95 kg en sujetos con sobrepeso y 5.25 +
2.10 kg en aquellos con obesidad, p<0.001). Resultados similares se observaron al comparar la
MCLG con el modelo de 4 compartimientos (diferencias de 1.32 + 1.33 kg en peso normal, 2.22 +
1.97 kg en sujetos con sobrepeso y 5.19 £ 2.05 kg en aquellos con obesidad, p<0.001).

Esta sobreestimacion de la MCLG medida por DXA puede ser explicada por una subestimacion de
FM troncal debido a la fuente de rayos X, en este caso DXA modelo Hologic, utiliza un sistema de

haz en abanico. Estos instrumentos que utilizan una geometria de haz en abanico para proporcionar
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un escaneo mas rapido y una resolucion geométrica mejorada aumentan la posibilidad de errores
introducidos por los efectos de ampliacion (Tothill ez al., 2001). Ademas, dado que el ACT es en
gran parte responsable de la atenuacion de rayos X y la diferenciacion entre MG y MCLG, una
mayor hidratacion de la MCLG también se suma a la sobreestimacion de ésta por DXA en la
obesidad. Sin embargo, en el estudio de Jensen y colaboradores (2019), al analizar la correlacion
entre otras variables y el sesgo de la MCLG medido por DXA — modelo de 4 compartimentos,
habia una mayor correlacién con el IMC (r= 0.73) y el indice de masa grasa (r= 0.77), que de las
diferencias en la hidratacion (r= 0.19).

Como se menciond en una seccion anterior, la MCLG determinada por los métodos basados en 2
compartimientos, no es un sinénimo de MME. Sin embargo, ésta tltima representa el 45 al 59%
de la MCLG. Por ello, se podria hipotetizar que el DXA podria sobreestimar también la MME en
condiciones de obesidad. Sin embargo, los modelos de 3 y 4 compartimentos, de donde se derivaron
estos datos, no permiten estimar el componente muscular. Por ello, nuestra busqueda se enfoc6 en
estudios donde compararan las mediciones de MME por DXA contra TC, RM y TBK, los cuales
si son métodos de referencia para masa muscular.

Respecto a esta busqueda, encontramos que Bredella y colaboradores (2010) compararon las
mediciones de composicion corporal por DXA con la TC en mujeres con anorexia, peso normal y
obesidad. Los resultados mostraron una fuerte correlacion entre las mediciones por DXA y TC (1=
0.77 - 0.95), aun después de controlar por ACT. Sin embargo, los resultados de la DXA
subestimaron la grasa del tronco y del muslo y sobrestimo la masa muscular del muslo, y este error
aument6 conforme aumentaba el peso. De acuerdo con los investigadores, la DXA es un método
util para evaluar la composicion corporal en mujeres premenopausicas dentro del espectro
fenotipico que va desde la obesidad hasta la anorexia nerviosa. Sin embargo, los autores mencionan
que es importante reconocer que es posible que DXA no evaliie con precision la composicion
corporal en mujeres con obesidad mérbida. Ademas, reportaron que el nivel de hidratacion no
afecta significativamente la mayoria de las mediciones de composicion corporal por el método de
DXA, con la excepcion de la grasa de los muslos. Este ultimo hallazgo es de relevancia, ya que se
ha reportado que, en condiciones de envejecimiento y obesidad, hay una mayor hidratacion de la
MCLG comparada con la asumida proveniente de cadaveres de adultos jovenes y no obesos
(Gonzalez-Arellanes et al., 2019).

Otra limitacioén importante del sistema DXA es que no estd disefiado para soportar sujetos con
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grandes masas y muy altos, y esto podria afectar la medicion de MME y MG. La DXA soporta un
peso maximo de aproximadamente 160 a 180 kg, ademas de que las personas con peso corporal
muy elevado, sobre todo con obesidad moérbida, pueden rebasar los limites marcados en la cama
del DXA (~140 x 60 cm?). Esto ha limitado el uso de la DXA en sujetos con obesidad mérbida y
la validacion de herramientas para evaluar la composicion corporal en esta poblacion (Johnson
Stoklossa et al., 2016). Ante esta situacion, Rothney y colaboradores (2009) propusieron el analisis
de la mitad del cuerpo en sujetos obesos. Los datos de este analisis se duplicaron para obtener la
composicion corporal de cuerpo entero. Al comparar, se encontr6 que lo valores fueron
comparables con los andlisis de cuerpo entero. Ademads, no se encontrd sesgo significativo para

ninguno de los componentes de la composicion corporal.

2.3.3.3. La DXA y su validacion para estimar la MME en los adultos mayores. Una posible
limitacion de la DXA es que el AM tiene una mayor hidratacion de la MCLG comparado con el
valor reportado en cadaveres de jovenes adultos (Gonzalez-Arellanes ef al., 2019). Inicialmente se
pensoé que esto podria afectar la precision de la DXA debido a la hidratacién de la MCLG constante
y uniforme de 73.2% asumida por el sistema. Sin embargo, solo los cambios en la hidratacion
mayores al 5% son los que podrian modificar la atenuacion de los rayos X al paso por los tejidos
blandos libres de grasa, provocando una sobrestimacion del compartimento. Con respecto a los
sujetos con obesidad o en adultos mayores, los pequefios cambios en los niveles de hidratacion no
alteran mucho las estimaciones de la DXA (Prado y Heymsfield, 2014).

Hansen y colaboradores (1999) compararon las mediciones de masa muscular total medida por
DXA con la medicion del TBK y TBN en adultos de 51 a 84 afios de edad, y concluyeron que el
DXA puede ser utilizado para estimar de manera precisa la masa muscular total en adultos mayores
saludables. El mismo afio, Visser y colaboradores (1999) compararon la masa muscular de la pierna
medida por DXA con la medida por TC en adultos mayores de 70 a 79 afios, con un IMC de 17.5
a 39.8 kg/m?. Igualmente, los resultados indicaron que DXA, es un método prometedor para medir
la masa muscular de las piernas en adultos mayores, debido a su exactitud y precision, ademas de
que DXA tiene la ventaja de ser mas practico y conveniente que el método radioactivo.

Anos después, Hansen y colaboradores (2007) comparan las mediciones de la masa muscular del

muslo medida por DXA y por TC, en una muestra de adultos mayores con una media de edad de
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81 afios con peso normal (media de IMC de 23 kg/m?). Con su estudio, confirman nuevamente que
DXA es una técnica mas accesible para medir la masa muscular de las piernas en adultos mayores,
sobre todo, si se utiliza a nivel grupal.

2.3.3.4. Efecto del modelo DXA para estimar la MME. DXA Lunar y DXA Hologic son los
modelos mas utilizados en la actualidad. Se asume que ambos tienen los mismos principios fisicos
para estimar la composicion corporal. Sin embargo, un hallazgo importante es que varios estudios
han revelado discrepancias en las mediciones dependiendo del modelo DXA utilizado (Blake et
al., 1993; Modlesky et al., 1996; loannidou et al., 2003; Aasen et al., 2006; Sakai et al., 2006;
Shepherd et al., 2012; Covey et al., 2010). Por ejemplo, en el estudio de Shepherd et al., (2012),
se encontr6 una diferencia de aproximadamente 450 gramos en la medicion de MME con DXA
Hologic Discovery y DXA GE Lunar, la cual fue estadisticamente significativa. Incluso, otros
investigadores han creado curvas de referencia (Fan et al., 2014) y ecuaciones de conversion (Sakai
et al., 2006; Aasen et al., 2006; Modlesky et al., 1996), las cuales reducen las diferencias entre las
mediciones de la composicion corporal determinadas por los sistemas Lunar y Hologic. Esto
facilita el intercambio de resultados en los estudios clinicos o epidemioldgicos, principalmente
aquellos de cohorte. Sin embargo, ante la gran cantidad de modelos y softwares de la DXA, es
dificil tener ecuaciones para cada uno de ellos.

Los hallazgos sobre las diferencias entre ambos modelos DXA, particularmente en la medicion de
MME, es de gran relevancia para el presente estudio, ya que la mayor parte de modelos predictivos
se han generado con DXA Lunar o DXA Hologic. Estas ecuaciones se han validado externamente
sin considerar el modelo DXA con el que se generaron. Por ello, es necesario tomar en cuenta el
modelo de DXA utilizado como método de referencia en la generacién de modelos predictivos, asi
como en su proceso de validacion. Debido a que las ecuaciones estiman especificamente lo medido
por el modelo DXA seleccionado como método de referencia. Si se utiliza una ecuacion generada
con DXA Lunar, ésta buscara estimar la MME obtenida por ese modelo, no los obtenidos por DXA
Hologic o algun otro método de referencia. Las diferencias en la medicion reportadas indican que,
si se aplican ecuaciones generadas con un modelo DXA y se comparan con medidas de MME
tomadas por otro modelo, la comparacion no seria valida, tomando en cuenta que ambos modelos
DXA miden cuantitativamente diferente la composicion corporal. Este tema se retomard mas
adelante, en la seccion de “Validacion de Ecuaciones para Estimar Masa Muscular en las

Extremidades en el Adulto Mayor”.
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La razon de las diferencias en los diferentes componentes y compartimentos de la composicion
corporal entre los dos sistemas es compleja. El uso de diferentes limites para identificar regiones
(pixeles) que contienen hueso puede ser, en parte, responsable de la discrepancia entre sistemas.
Aparentemente, DXA Hologic usa un umbral de deteccion mas alto (0.4 g/cm?) para excluir hueso
que DXA Lunar (0.05 g/cm?) (Mazess et al., 1990). Por lo tanto, en 4reas con una densidad mineral
6sea inferior a la media, como las costillas y la pelvis, se identifica menos tejido como hueso y mas
como tejido blando con DXA Hologic que con DXA Lunar. Tothill y colaboradores (1994)
examinaron regiones rectangulares de interés (de alrededor de 100 cm?) sobre las costillas con
instrumentos DXA Hologic, Lunar y Norland y reportaron que DXA Hologic midi6 una cantidad
mucho menor de tejido para hueso (3 %) y grasa (7 %) que los sistemas Lunar y Norland (30 % de
hueso y 21 % de grasa). El uso de diferentes umbrales para detectar las regiones 0seas también
puede afectar la evaluacion de los tejidos blandos por encima y por debajo del hueso. El tejido
blando solo se puede evaluar en areas libres de hueso, y la composicion de tejido blando de estas
regiones libres de hueso se extrapola a areas directamente debajo y sobre el hueso. Por lo tanto,
debido a los diferentes umbrales, la masa y la composicion del tejido blando identificado en estas
areas libres de hueso pueden ser diferentes, lo que tedéricamente causaria diferentes estimaciones
de la composicion del tejido blando entre modelos DXA (Modlesky et al., 1996).

La DXA es un método para estimar el contenido mineral 6seo (CMO), a partir de la generacion de
los rayos X de dos niveles de energia, alta (70 KeV) y baja energia (40 KeV), lo que permite
distinguir hueso del tejido blando, y por lo tanto la composicion corporal. Existen dos métodos
para la produccion de dos rayos X con diferentes niveles de energia. Los dos niveles de energia
pueden ser generados simultdneamente pasando el haz de rayos X a través de un filtro ubicado en
la salida del tubo de rayos X. Las diferencias en las técnicas para separar la salida del haz de rayos
X en dos niveles de energia es conocida como filtracion de borde K, en el caso de Lunar. En el
caso de Hologic, se emplean pulsos alternados a la fuente de rayos X en 70 kV y 140 kV. Por ello,
cada sistema también puede contribuir a las diferencias en las mediciones de minerales 6seos y
tejidos blandos. DXA Lunar utiliza un filtro de Cerio que tiene una absorcion de borde K de 40
keV. El espectro filtrado con Cerio a 80 keV, va a contener 2 picos fotoeléctricos de
aproximadamente 40 y 70 keV. Estas mediciones duales se realizan simultdneamente con un
discriminador de energias provenientes del aparato. DXA Hologic alterna rapidamente voltajes de

excitacion de 70 y 140 kVp que generan energias de fotones efectivos de 43 y 110 kVp (Laskey et
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al., 1991). Mazess y colaboradores (1991), debido a que DXA Hologic tiene una energia de rayos
X efectiva mas baja que DXA Lunar, se espera que sus estimaciones dseas sean sistematicamente

mas bajas que las de DXA Lunar, y por tanto, mas elevadas de tejidos blandos.

2.3.4. Bioimpedancia Eléctrica para Estimar la Composicion Corporal

La BIE es una técnica rapida y no invasiva que permite estimar el agua corporal total (ACT) y la
composicion corporal a partir de las propiedades conductivas del organismo. Para ello, el sistema
BIE introduce al organismo una corriente alterna de bajo voltaje, imperceptible para el humano, la
cual se conduce gracias al agua corporal total y electrolitos en el cuerpo (Kushner, 1992). Los
tejidos blandos ricos en liquidos y electrolitos, en particular el tejido magro, son buenos
conductores de la corriente en comparacion con los tejidos de baja hidratacion, como los huesos o
el tejido adiposo (Heymsfield et al, 2015). La BIE no mide de manera directa ningin
compartimento corporal, sino que el impedanciémetro, sobre todo aquellos de una sola frecuencia,
mide la impedancia, o la resistencia y reactancia por separado al paso de esta corriente alterna de
bajo voltaje al paso por el cuerpo. De manera complementaria, otros datos del sujeto se incorporan
al software de los sistemas de BIE. De esta forma, proporciona datos de ACT y la composicion
corporal, particularmente de la MCLG (al considerar el porcentaje de hidratacion de 73.2%) y por

diferencia, la masa grasa corporal (MG).

2.3.4.1. Principio y propiedades bioeléctricas. La impedancia (Z) se compone de la suma de dos
vectores, resistencia (R) y reactancia (Xc), medida a una frecuencia particular y se describe

matematicamente mediante la ecuacion:

Z? = R?+ Xc?* (Ec.3)
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La resistencia representa la oposicion de los tejidos al paso de la corriente eléctrica y la reactancia
es la resistencia adicional al paso de la corriente, debido principalmente a la capacitancia de esos
tejidos y las membranas celulares debido a su composicion estructural o componente dieléctrico.
Estos valores dependen de la frecuencia de la corriente eléctrica, del contenido de agua y de la
conduccion i6nica en el organismo (Alvero-Cruz et al. 2011; Tsekoura et al. 2017).

Originalmente, Nyober y colaboradores (1943) demostraron que los volimenes biologicos se
podian relacionar con la impedancia (Z), partiendo de que el volumen (V) es igual a la longitud (L)
por el area (A). Por lo tanto, la impedancia de un sistema geométrico es proporcional a su longitud

e inversamente proporcional a su area de seccion transversal:

=<

Donde la p es la resistividad volumétrica en ohmios-cm, y 1a V es el volumen. Por tanto, el volumen

de un sistema geométrico serd de acuerdo con:

En seres humanos, para calcular el volumen de ACT, la longitud de un sistema geométrico se

considera analoga a la talla, lo que da como resultado el indice de impedancia o de resistencia (IR),
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el cual es proporcional al volumen de agua corporal (Hoffer et al., 1970). Como se menciond
anteriormente, este indice es de gran importancia, ya que se presenta en la mayoria de las

ecuaciones o modelo predictivos como la mayor y més importante variable predictora del ACT:

cm de altura?
R = R (Ec.6)

Posteriormente, de manera automatica, los softwares de los sistemas BIE calculan la MCLG al
asumir que la MCLG contiene practicamente toda el agua y los electrolitos conductores del cuerpo,
y que, ademas, la hidratacion de estos tejidos es constante, de 73.2%. Por lo tanto, al considerar las
determinaciones del ACT a partir del IR se calcula de manera simplificada la cantidad de MCLG

mediante la siguiente ecuacion:

ACT

Y por diferencia del peso corporal, se determina la MG (Heymsfield et al., 1989):

MG (kg) = Peso corporal (kg) — MCLG (kg) (Ec.8)

Por ello, 1a BIE es un sistema basado en el modelo de dos compartimientos, donde asume que la
masa total es la suma de la MG y MCLG.

Es importante sefialar que la relacion volumétrica es tedricamente dependiente sobre conductores
de forma uniforme, pero la uniformidad no es una caracteristica del cuerpo humano o de las
poblaciones humanas (Chumlea y Guo, 1997). De hecho, existen varios problemas con las

suposiciones que asume esta metodologia, por ejemplo, en personas con obesidad y en el
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envejecimiento. En estas condiciones, el cuerpo no es un cilindro consistente: puede haber
variaciones en la distribucion de la masa grasa, por ejemplo, central o periférica, androide o
ginecoide (Paul Deurenberg 1996; Das 2005). Ademas, el estado de hidratacion de la MCLG no es
una constante en todas las categorias de IMC. La obesidad y el envejecimiento se asocian con un
estado de sobrehidratacion general, con un exceso en la proporcion de agua extracelular con
relacion a la intracelular (Gonzalez-Arellanes et al., 2019; Waki et al., 1991). Con respecto a los
sistemas de BIE monofrecuencia, se reconoce que la corriente eléctrica de 50 kHz no puede
penetrar por completo la membrana celular, esta limitacion podria sobreestimar los valores de ACT
y podria dar como resultado una sobreestimacion de la masa corporal libre de grasa, o de sus

componentes, como la MME (Johnson Stoklossa et al., 2016).

2.3.4.2. BIE para estimar la composicion corporal en condiciones de obesidad. Gray y
colaboradores (1989) fueron de los primeros investigadores en evaluar el impacto de la obesidad
sobre la medicion con BIE en adultos. Ellos compararon la MCLG obtenida por pesaje bajo el agua
y la obtenida por BIE. Los coeficientes de correlacion fueron altos en todos los niveles de grasa
corporal (r= 0.94-0.99) pero la BIE sobreestim6 la MCLG en sujetos con mas de 42% de grasa
corporal. Este efecto fue mayor en sujetos con mas de 48% de grasa corporal, por lo que decidieron
crear una ecuacion para estimar la MCLG especificamente para ellos. Los autores concluyeron que
se debe de tener precaucion al utilizar la BIE en sujetos con un porcentaje de grasa corporal alto.
Algunos estudios han comprobado lo reportado por Gray y colaboradores. Boneva et al., (2008)
midio la composicion corporal de adultos obesos y no obesos mediante BIE y DXA. En los adultos,
los parametros de composicion corporal por DXA no fueron diferentes de las estimaciones de BIE
y estaban altamente correlacionadas (por ejemplo, para la MCLG, 1= 0.82-0.95). Sin embargo, las
correlaciones disminuyeron con el aumento de IMC e igualmente, los limites de concordancia
fueron més amplios con el aumento de IMC en ambos sexos. En el estudio de Jensen et al., (2019),
el analisis por BIE sobreestimé la MCLG en sujetos con obesidad segiin los modelos de 3 y de 4
compartimentos (error de 1.39 £+ 2.41 con el modelo de 3 compartimentos como referencia y de
1.34 £+ 2.40 comparado con el de 4 compartimentos).

Igualmente, desde hace muchos afios se ha evaluado el uso de la BIE en poblaciones de adultos

mayores. Bussolotto y colaboradores (1999), compararon la BIE con la absorciometria de fotones
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dual (DPA) en adultos mayores italianos. Sus resultados indicaron que el amplio rango de error al
estimar la MCLG limita la aplicacion clinica de la BIE. En su estudio, la hidratacion de la MCLG
fue la principal variable que explic el error en la estimacion de la MCLG.

Es necesario sefialar que existen diversos modelos predictivos para estimar la MCLG y la MG
basados en BIE, sobre todo en adultos y en adultos mayores con obesidad (Deurenberg et al., 1990;
Jakicic et al., 1998; Dey et al., 2003). Recientemente, se disefid una ecuacion basada en BIE para
estimar la MCLG en adultos mayores con obesidad (Gonzélez-Arellanes et al., 2022). Sin embargo,
no se han desarrollado modelos predictivos basados en BIE para estimar la MME en adultos

mayores con sobrepeso y obesidad.

2.3.4.3. Bioimpedancia eléctrica para estimar la MME. Como se mencion6 anteriormente, la BIE
no mide de manera directa ningiin componente corporal. Sin embargo, con el mismo fundamento
con el que se han creado ecuaciones mas complejas o con mas variables para estimar la MCLG,
también se han disenado ecuaciones para estimar la MME. Es importante subrayar que no existen
ecuaciones para estimar este componente en adultos mayores con sobrepeso y obesidad, y por ello,
se ha tenido que recurrir a modelos predictivos que se han generado en otras poblaciones de amplio
rango de edad o IMC, o disefiados en poblaciones caucésicas, principalmente. Retomando lo
descrito al inicio, tanto las ecuaciones publicadas para estimar la MCLG o la MME basadas en BIE
incluyen otras variables para estimar la MME de manera mas precisa y exacta, los cuales se

describirdn a continuacion.

2.4. Modelos Predictivos Basados en BIE para Estimar Masa Muscular

Como se mencion6 en la seccion anterior, existen diversos modelos predictivos basados en BIE
para estimar la MME. Los modelos predictivos basados en BIE suelen incluir otras variables
predictoras (VP) como peso, sexo, reactancia e IR (Gil-Hernandez, 2017), debido a las relaciones
bioldgicas y estadisticas con la MME mencionadas con anterioridad. Las ecuaciones basadas en

BIE describen las relaciones estadisticas observadas en una poblacion particular, por lo que cada
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ecuacion es util para sujetos que tienen las mismas caracteristicas o caracteristicas cercanas a la
poblacion de referencia donde se generd la ecuacion. Las ecuaciones de prediccion que usan
combinaciones de bioimpedancia y antropometria suelen tener valores predictivos mucho mas altos
que los modelos que incluyen solo resistencia, indice de resistencia y/o reactancia, para estimar la
composicion corporal (Sun et al., 2003). El Cuadro 1 muestra algunas de las ecuaciones existentes
desarrolladas en adultos y adultos mayores en diversas partes del mundo, utilizando DXA Hologic
y Lunar, asi como las caracteristicas con las que se generaron dichos modelos.

Una de las caracteristicas de estos modelos es la precision reportada y la exactitud del método de
referencia con el que se generd la variable a predecir. La precision del modelo se genera mediante
regresion multiple, considerando los valores de R? o coeficiente de determinacion durante el
modelaje de las ecuaciones. Este tltimo describe la proporcion de la varianza total de la variable
explicado por el modelo de regresion. Complementariamente, el error estandar de la estimacion
(EEE) mide las posibles variaciones de la media muestral con respecto al valor verdadero de la
media poblacional. Por ello, se considera como un parametro adicional, lo que garantiza una mayor
precision, al ser lo mas bajo posible (Alvero-Cruz ef al., 2011), menos de 2-2.5 en hombres y de
1.5-1.8 en mujeres (Lohman, 1992).

En general, durante el modelaje, los investigadores buscan lograr valores altos de R? y bajos de
EEE, para que el modelo predictivo se considere preciso. Por supuesto, existen otros pardmetros
que hablan del buen desempefio del modelo, como el error de raiz de la media de los cuadrados
(RMSE, por sus siglas en inglés). Esta es otra medida de la precision de una ecuacion, entre mas
bajo el valor del RMSE, més precisa la ecuacion (Sun y Chumlea, 2005). Sin embargo, para fines
practicos, en esta seccion se valorara la precision considerando valores altos de R? y bajos de EEE

que los investigadores reportaron para cada modelo predictivo.
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Cuadro 1. Ecuaciones generadas con BIE para estimar MME en adultos y adultos mayores de acuerdo con el modelo de DXA.

Ecuaciones generadas con DXA Hologic

g Edad Mediade MME media de ) gEE ) Ahda-
Autores Ecuacion n/sexo (aiios) IMC Ia muestra (kg) R (ke) cion
" g g interna
H-V:25.8+3.6
MMEy,, = —4,211 + (0.267 X
Kyle (2003) IR) + (0095 X peso) + (1909 X 459/H’ 20-94 V:25+£3.2 H-P: 22.1+2.8 V:0.95 V:1.12 Si
- 1
(Suiza) sexo) + (—0.012 X edad) + 31/M P:24.6+44 M-V:173+25 P:091 P:1.5
(0.058 x Xc)
M-P: 152+ 2.8
Rangel-Peniche MME g, = 0.05376 + (0.2394 x s
(2015) IR) + (2708 X sex0) + (0.065 X son  68+59 - 15+3.4 0.91 1.01 Si
(México) peso)
Scafoglieri (2017)
(Bélgica, Alemania, MMEpoiogic (kgy = 4957 + (0.196 x 87/H, Entre 20 y
Irlanda, Italia, IR) + (0.060 X peso) — (2.554 x 204/M 77.6£6.9 30 16.5+3.9 0.89 1.30 No
Suecia y Reino sexo)
Unido)
Sergi (2015) MMEqg) = 3964+ (0227 xIR) + |
(0.095 x peso) + (1.384 x sexo) + > T714+£54 27.0+3.4 18.6 4.1 0.92 1.14 Si
(Italia) 179/M.
(0.064 x Xc)
Vermeiren (2019) MME,, = 0.827 + (0.19 X IR) + 91/H
833+3 26.8 3.5 18.4+43 0.88 1.45 No
(Bélgica) (2.101 x sexo) + (0.079 X peso) 83/M
MME ombre gy = (0.197 X IR) +
Yoshida (2014) (0.179 X peso) —0.019 141/H, H:0.87 H: 0.98. )
73.5+£5.6 23.4+34 17.8£3.8 ) ) Si
(Jap()n) MMEMujer (kg) — (0.211 X IR) + 109/M. M:0.89 M: 0.81

(0.170 x peso) + 0.881
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Cuadro 1. Ecuaciones generadas con BIE para estimar MME en adultos y adultos mayores de acuerdo con el modelo de DXA.

(continuacion).
Ecuaciones generadas con DXA Lunar
MME i lida-
g Edad  Media de media )
Autores Ecuacion n/sexo - de la muestra R cion
(afios) IMC (kg) )
(kg) interna
Kim (2014)
MME 4 = (0.104 X IR) + (0.050 X edad) +  483/H, H:20.1+2.6 ,
(Corea del 73556 244+32 088 135 Si
Sur) (2.954 x sexo) + (0.055 X peso) + 5.663 642/M M:13.6+1.8
Scafoglieri
(2017) 87/H
MME = 1.821 + (0.168 X IR) + ? Entre 20
(Bélgica Lunar (kg) ( ) 204M 776469 oY 178436 0.86 130 No
> (0.132 x peso) + (0.017 x Xc) — (1.931 X sexo) 30.
Alemania,
Irlanda...)
Toselli MME (g = 5.982 + (0.188 x IR) + (0.014 X 26/H
(2021) circunferencia cintura) + (0.046 X peso) + 712+£72 279+5.1 16.2+£3.5 0.86 1.35 Si
(Brasil) (3.881 x sexo) — (0.053 x edad) 92M
Van Baar
(2015) MMEqq) = 6296+ (0227 x IR) + (0072 %\
) Xc) + (9.909 x sexo) + (0.072 X peso) + 61M 78.7+8.1 274443 19.5+4.3 0.92 1.19 No
(Paises (sexo X edad % 0.098) + (0.054 x edad) )
Bajos)
MMEjyompre(ig) = (0.6947 X IR) + (—=55.24 x
Yamada %s0) 4 (-10940 x —) + 51.33
2017 Zs )+ ( ZSO) 3191 H:0.69 H: 1.53 ,
47518 23629 23640 oo Si
(Japén) MMEpyjer (egy = (0.6947 X IR5o) + (—36.61 x 4HIM - o

%) + (9332 x Zlo) +37.91

5

H: hombres. M: mujeres. V: voluntarios. P: pacientes. IR: indice de resistencia. Xc: reactancia. R: resistencia. Sexo: 0 para mujer, 1 para hombre.
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Usualmente, la precision no es un problema al generar un modelo especifico para una poblacion.
Dado que la ecuacion de prediccion se genera a partir de los datos de la muestra, por lo tanto, el
modelo va a presentar excelente precision en la poblacion de desarrollo, siempre y cuando las
variables seleccionadas tengan una asociacion estadistica y plausibilidad biologica.

Después de haber generado un modelo predictivo o ecuacion, generalmente se valida de manera
interna, es decir, la ecuacion generada en una submuestra se aplica o valida en los sujetos de la
misma muestra que no se consideraron para la generacion del modelo (Ramspek ef al., 2021; Sun
y Chumlea, 2005). La validacion interna se puede llevar a cabo mediante algunos procedimientos
o protocolos como la validacion cruzada, la técnica de Jack-knife o el PRESS, entre otros. Durante
este proceso, es necesario considerar la exactitud, la precision y el sesgo. Es muy importante
considerar las diferentes pruebas estadisticas que se utilizaron para probar cada uno de los
pardmetros mencionados. Este proceso, habla de la eficacia de una ecuacion para predecir el valor
real o cercano al obtenido por el método de referencia cuando se aplican a la muestra (validacion)
(Sun y Chumlea, 2005). Como se mencioné anteriormente, puede llevarse a cabo mediante el
protocolo de validacion cruzada, y evaluando exactitud, precision y adicionalmente el sesgo.

Sin embargo, no basta con demostrar que un modelo predice perfectamente la MME en la muestra
donde se desarrolld, debido a que puede perder estas cualidades al aplicarse en una poblacion
diferente. Para ello, es necesario llevar a cabo un protocolo de validacion externa, es decir, evaluar
la ecuacidn en una muestra con caracteristicas totalmente diferentes a las de la original (Ramspek

et al. 2021).

2.5. Validacion Externa de Ecuaciones para Estimar Masa Muscular en las Extremidades

Debido al reconocimiento del impacto clinico de las alteraciones de la composicion corporal y la
poca disponibilidad institucional de los métodos de laboratorio para evaluar la composicion
corporal, particularmente la MME, en las ultimas décadas ha habido un auge en la creacion o
desarrollo de ecuaciones de prediccion para estimar algunos compartimentos de la composicion
corporal, entre ellos la MME o la MMT. Ademas, la cantidad de estudios que han demostrado que

las ecuaciones no son validas cuando se prueban en poblaciones diferentes a la de origen son otros
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hallazgos que han impulsado el desarrollo de modelos predictivos (Beaudart et al., 2020; Kyle et
al., 2004a) Sin embargo, muchos de los modelos no se han probado en poblaciones distintas para
ver si son validos o no. La validacion externa podria frenar la constante generacion de modelos en
caso de que resultaran validos, o también, el analisis del sesgo podria facilitar el uso de los modelos
predictivos existentes y evitar la generacion de nuevos.

Para evaluar el desempefio de una ecuacion en una muestra diferente se requiere del protocolo de
validacion externa. Este consiste en aplicar el modelo de prediccion original en una muestra
diferente o independiente para determinar la reproducibilidad y generalizacion de éste (Ramspek
et al., 2021). La reproducibilidad se refiere a evaluar si la ecuacion pudiera ser valida en nuevos
individuos, similares a la poblacion de desarrollo, mientras que la generalizacion implica explorar
si la ecuacion es aplicable o util a una poblacion diferente a la de origen y con diferentes
caracteristicas fisicas y ambientales bien definidas. La generalizacion debe evaluarse mediante la
validacion externa para cada poblacién en la que se quiera aplicar el modelo, sobre todo
poblaciones con caracteristicas diferentes a las de la poblacién donde se generd el modelo.

Al igual que en la validacion interna, la validacion externa también implica analizar la exactitud,
precision y la concordancia, asi como la homogeneidad del sesgo respecto al método de referencia
mediante diferentes pruebas estadisticas. Idealmente, todos los modelos deberian validarse
externamente antes de aplicarse a nivel individual o grupal en estas muestras independientes. Esto
es necesario, ya que los modelos no deben recomendarse para su uso clinico antes de establecer su
validez externa. Si basamos decisiones clinicas en modelos predictivos sin previa validacion podria
tener efectos adversos en los resultados diagndsticos.

Usualmente, la validacion interna es preferida sobre la externa debido a que, la validacion interna
se realiza en la muestra de generacion de la ecuacion, y puede ser llevada a cabo de manera mas
rapida y sencilla. Mientras tanto, para la validacion externa se requiere reunir nuevos sujetos para
conformar una muestra independiente, y con caracteristicas diferentes. Ademas, los investigadores
pueden considerar que, si un modelo desarrollado solo est4 disefiado para uso local y el conjunto
de datos de desarrollo es grande, la validacion interna puede ser suficiente. Sin embargo, se suele
pasar por alto si un modelo de prediccion desarrollado es aplicable a otra poblacion diferente.

Los estudios sobre la validacion de ecuaciones son necesarios para reconocer qué ecuaciones son
verdaderamente utiles o validas en nuestra poblacion, esto, principalmente con el fin de poder

estimar la variable de manera confiable y poder hacer diagnosticos oportunos y rapidos, asi como
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estimaciones precisas para el seguimiento nutricional de los adultos mayores. De igual manera, se
requieren ecuaciones validadas para estimar de manera confiable la masa muscular en determinada
region del pais. Actualmente, solo se ha utilizado la medicion de la circunferencia de pantorrilla a
nivel nacional como un marcador indirecto de la masa muscular. Esto posiblemente se debe a que
ENSANUT consider6 en ese afio, la medicion de la circunferencia de pantorrilla en conjunto con
otras variables antropométricas. Al parecer, nunca se han colectado datos de BIE, ademas de la
escasez de modelos predictivos para su aplicacion a nivel nacional. La validacion externa de un
modelo predictivo, con pocas variables y faciles de medir podria garantizar una estimacion
confiable de la masa muscular en los adultos mayores y podria utilizarse dentro de los estudios de
nutricion y salud, regionales y también a nivel individual dentro de la consulta médica.

En general, se requiere la validacion externa como se menciond anteriormente. Este proceso
permite determinar si una ecuaciéon cumple con los criterios de reproducibilidad y generalizacion,
es decir si se puede o no utilizar en otra poblaciéon completamente independiente a la de la muestra
donde se generd el modelo predictivo. También, ofrece la posibilidad de plantear estrategias
basadas en el analisis de sesgo ya sea para corregir las actuales y asi utilizar los modelos predictivos
existentes. Finalmente, la validacion externa también permite justificar la necesidad de crear otra
nueva ecuacion, en caso de que no exista la posibilidad de la correccion del sesgo. Para una
poblacion que demanda una constante evaluacion de la MME como la de los adultos mayores, se
cuenta con muy pocas herramientas o modelo predictivos para evaluar la MME de manera precisa
y exacta. A continuacion, se describird el estado actual sobre los resultados de la validacion externa

de algunas ecuaciones en adultos mayores.

2.5.1. Estado Actual de la Validacion Externa de Ecuaciones en el Adulto Mayor

Actualmente, para estimar la MME en el AM, se tienen algunas opciones. Una de ellas es utilizar
ecuaciones generadas en adultos de un amplio rango de edad, como las publicadas por Janssen y
colaboradores (2000) o por Kyle y colaboradores (2003), quienes disefiaron modelos en hombres
y mujeres, con un amplio rango de edad (20-90 afios). Sin embargo, el uso de este tipo de

ecuaciones generadas en adultos de todas las edades, podrian generar errores en la estimacion por
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no ser especificas para el grupo etario de 60 y mas. Los adultos mayores tienen sus propias
caracteristicas antropométricas y de composicion corporal, diferente a otros grupos etarios (Janssen
et al., 2000; He et al., 2018)

La composicion corporal de la poblacion adulta y personas longevas, como los de 90 y mas afos
también es diferente a las de los adultos mayores entre 60 y 75 afios. Se reconoce que el aumento
en el error estandar de la estimacion de un modelo predictivo radica en que las relaciones entre los
componentes corporales durante el envejecimiento no son constantes como en los adultos mas
jovenes (Baumgartner et al., 1991). Como se menciond, con el envejecimiento, la disminucion de
MME vy la redistribucion del tejido adiposo de las extremidades al tronco dan lugar a didmetros
mas estrechos para los volimenes conductores (cilindros) de las extremidades (Novak, 1972).
También es probable que las diferencias en la longitud de los conductores de las extremidades
(brazos y piernas) y el tronco sean responsables de la falta de reproducibilidad de las ecuaciones
con BIE entre grupos étnicos (Kyle et al., 2004b).

La hidratacion de la MCLG también varia conforme avanza la edad. Actualmente se reconoce que
el factor de hidratacion de la MCLG es mayor en adultos mayores (Goran et al., 1998; Yee et al.,
2001; Aleméan-Mateo et al., 2007). Por otro lado, se sabe que esta diferencia en la hidratacion
interfiere con la precision de las estimaciones de la composicion corporal de las personas mayores
utilizando ecuaciones de prediccion derivadas de muestras mas jovenes (Bussolotto et al., 1999).
Por esto, las ecuaciones con BIE generadas a partir de una muestra de sujetos de edad avanzada,
puede predecir mejor la MME que las derivadas de una muestra de poblacion de todas las edades
(Sergi et al., 2015).

A partir de estas limitaciones de la BIE para estimar la composicion corporal en adultos mayores
y de los resultados de diversos estudios de validacion, se ha inferido y concluido que las ecuaciones
no deben aplicarse indistintamente ya que solo son validas en la poblacion donde se generd o en
muestras con caracteristicas parecidas (Kyle et al., 2003a). Por todo ello, se recomienda una
validacion externa antes de su aplicacion a una nueva poblacion. Algunas de las ecuaciones
generadas en adultos mayores y adultos de amplio rango de edad ya han sido probadas en otras
poblaciones. Estas se presentan en el Cuadro 2, y en este contexto, de todas las ecuaciones
existentes, solamente 7 se han validado de manera externa.

Una de las ecuaciones para estimar la MME que ha sido utilizada en todos los estudios de

validacion externa es la de Kyle y colaboradores (2003). Este modelo predictivo fue generado en
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una muestra de adultos de entre 22 y 94 afios. Con respecto a esta ecuacion, los autores discuten
que podria ser aplicable a una gran proporcion de poblacion caucésica por su tamafio de muestra e
incluso, por haber incluido a sujetos de ambos sexos con diferentes estados de salud. Al generarse
con voluntarios sanos, se obtuvo un valor de R? muy alto, 0.95 y de 0.91 en los pacientes y un error
en la estimacion de 1.12 y 1.5, respectivamente. Lo que significa que esta ecuacion tiene una muy
buena precision para estimar la MME comparada con DXA. Sin embargo, podemos ver en el
Cuadro 2 que, en la mayoria de los estudios, esta ecuacion sobreestimo la MME, y con un sesgo
significativo. Lo anterior confirma que, aunque las ecuaciones se generen de manera precisa, no

deben de aplicarse indiscriminadamente en otras poblaciones (Beaudart et al., 2020).
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Cuadro 2. Resultados de estudios de validacion externa de ecuaciones para estimar MME.

Estudio

DXA
utilizado para
la validacién

Ecuacion validada

Método de
referencia
utilizado en la
generacion

Resultados

Comentarios

Rangel-
Peniche ef
al., (2015)

En mexicanos

DXA Hologic
Explorer
QDR-4500W

Kyle (2003)
(Generada en suizos)

DXA Hologic
QDR4500 A

Sobreestimé MME por 1.23
kg en 54% de los sujetos.

Tuvo un error puro elevado al probarse
en poblacion mexicana y produjo un
sesgo significativo. Se discute que se
debe a las diferencias en el rango de

edad.

Sergi (2015)

(Generada en italianos)

DXA Hologic QDR
discovery A

Sobreestimé MME por 0.79
kg en 59% de los sujetos.

El sesgo fue significativo. No funciond
bien en el grupo de validacion cruzada de
mexicanos, ya que encontraron
diferencias con la prueba t pareada.

Scafoglieri ef
al., 2017

En europeos
de 6 paises
diferentes con
limitaciones
funcionales o
sarcopenia

DXA Hologic
Apex

Kyle (2003)
(Generada suizos)

DXA Hologic
QDR4500 A

Sobreestimo
significativamente la MME,
con un sesgo de -1.05 kg

Sergi (2015)

(Generada en italianos)

DXA Hologic QDR
discovery A

Sobreestimo
significativamente la MME,
con un sesgo de -0.36 kg

Se indico un sesgo sistematico (constante
y proporcional).

Se discute que se debe a que las
ecuaciones por validar se generaron en
adultos sin deterioro funcional. Por
ejemplo, solo el 5% de los sujetos del
estudio de Sergi tuvieron un score de <8
en el SPPB, comparado con el 62% del
estudio de Scafoglieri.

Sergi et al.,
2015

En adultos
mayores
italianos

DXA Hologic
QDR
discovery A

Kyle (2003)
(Generada en suizos)

DXA Hologic
QDR4500 A

Sobreestimé MME en un 5%
en promedio, y la magnitud
del sesgo fue inversamente

proporcional a los valores de

MME (Sesgo de -0.97 + 1.34

kg).

Se discute que esto se debe a las
diferencias en las caracteristicas de
ambas muestras: Kyle utiliz6 adultos de
todas las edades, mientras que Sergi
solamente adultos mayores.
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Cuadro 2. Resultados de estudios de validacion externa de ecuaciones para estimar MME (continuacion).

Van Baar et
al., 2015

En adultos
mayores (pre)
fragiles de los
Paises Bajos.

DXA Lunar
Prodigy

La MME promedio estimada con la
ecuacion de Kyle no difirio
significativamente de la derivada de
DXA en la poblacion de Paises Bajos; sin
embargo, la ecuacion de Kyle tendia a

Vermeiren et
al., 2019

En adultos

mayores de

80 afios de
Bélgica

DXA Hologic
QDR4500

(Generada en europeos)

promedio 1.06 kg.

Kyle (2003) DXA Hologic Sobreestimé MME en . .
. . subestimar la MME en sujetos con menor
(Generada en suizos) QDR4500 A promedio 0.17 kg. .
MME vy sobreestimarla en aquellos que
tuvieran mas MME.

Los limites de acuerdo fueron mas
amplios (-2.99 — 2.66 kg), mientras que
los aceptables serian de -1.37 — 1.03 kg.

. . Discuts debe a t
Kyle (2003) DXA Hologic Sobreestimé MME en utillisz(;lcli;?)z?rl;egseenerearel: eilrlr;t:lie('fnrilie
i DR4500 A io 1.94 kg. .
(Generada en suizos) Q 500 promedio 1.94 kg Kyle, con un rango de edad tan amplio.
. . . i i t t 1
Sergi (2015) DXA Hologic QDR Sobreestimé MME en Colns1dergn ev1d§n ¢ que fenga fa rr}enor
o . . diferencia media, ya que se gener6 de
(Generada en italianos) discovery A promedio 0.88 kg. i
adultos mayores caucasicos.
. . Mencionan que se debe a que la edad
fogl 201 . tim6 MME . .
Scafoglieri (2017) DXA Hologic Apex Sobreestimé o promedio de la muestra de Scafoglieri es

similar, mas no igual (77.6 £ 6.9 afios).
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Cuadro 2. Resultados de estudios de validacion externa de ecuaciones para estimar MME (continuacion).

Fue exacta en hombres (EM: -0.32 kg).
Se menciona que sea probablemente por
haberse generado en caucasicos.

Sin embargo, en la totalidad de la
muestra, tuvo el RMSE mas elevado,
2.70.

Tuvo muy buena exactitud en la totalidad
de la muestra, en mujeres (EM: 0.17 kg)
y en personas con obesidad (EM: -0.17

kg). Se discute que es debido a que la

muestra de Sergi tenia un IMC elevado y
habia una proporcion mayor de mujeres,
al igual que esta, y por su descendencia

caucasica.

Discuten diferencias entre las
caracteristicas de la poblacion.

Kyle (2003) DXA Hologic Sobreestim6 la MME 1.33
(Generada en suizos) QDR4500 A kg.
i(201 DXA i
Yu et al. Sergi ( 0 5? .Hologlc QDR Subestimé la MME 1.09 kg.
’ (Generada en italianos) discovery A
2016
Lunar Prodigy
Para adultos
australianos. . .
Rangel-Peniche (2015) DXA Hologic
(Generada en explorer QDR Subestimo6 la MME 1.82 kg.
mexicanos) 4500W
. DXAL .
Kim (2015) u.n ar Sobreestim6 la MME 1.69
(Generada en coreanos) corporation kg
Madison WI '
Yoshida (2014
oshida ( ) DXA Hologic QDR Sobreestimé la MME 1.99
(Generada en
. 4500 A kg.
japoneses)

Mencionan que la falta de exactitud se
puede deber a las diferencias en la
poblacion (oriental vs. Caucésica) y al
tipo de BIE utilizado.

53



Cuadro 2. Resultados de estudios de validacion externa de ecuaciones para estimar MME (continuacion). kkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkk

Reiter et al.,
2019

Para adultos
mayores
austriacos
hospitalizados

Hologic
Discovery A

PD: -1.58 kg en el total de la

Se discute que no hubo suficiente

Kyle (2003) DXA Hologic muestra, -0.98 kg en exactitud debido a los rangos de edad tan
(Generada en suizos) QDR4500 A mujeres, -2.47 kg en amplios que incluy¢ la ecuacion de Kyle,
hombres. ademas de ser sujetos sanos.
PD: -0.73 kgenel total dela  Solo incluy6 sujetos sanos, lo cual pudo
Sergi (2015) DXA Hologic QDR muestra, -0.69 kg en haber afectado al no tener las mismas
(Generada en italianos) discovery A mujeres, -0.80 kg en caracteristicas que la poblacion de
hombres. austriacos.
Se considerd la mas exacta, debido a la
PD: -0.21 kg en la totalidad similitud de las muestras: edades
Scafoglieri (2017) DXA Hologic Apex dela @uestra, 0.04 kg en si.milares, sujetos .con 1imitac.ior.1€s
(Generada en europeos) mujeres, -0.58 kg en funcionales/sarcopenia (Scafoglieri) y de
hombres. adultos mayores austriacos
hospitalizados.
. . PD: -0.51 k la totalidad . .
Rangel-Peniche (2015) DXA Hologic g - fotatida Se discute que no hubo suficiente
de la muestra, 0.19 kg en . . . .
(Generada en explorer QDR . exactitud debido a las diferencias en
. mujeres, -1.54 kg en vy
mexicanos) 4500W edad, grupo étnico y estado de salud.

hombres.
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Cuadro 2. Resultados de estudios de validacion externa de ecuaciones para estimar MME (continuacion).

Kyle (2003 DXA Hologi
yle (2003) O 08I PD: 1.35 kg
(Generada en suizos) QDR4500 A
i(201 DXA Hologic QDR
Coéffier et Sergi (2015) [Hologic Q PD: 1.95 kg ,
p (Generada en italianos) discovery A Solamente 2 ecuaciones mostraron un
ak., 2020 Rangel-Peniche (2015) DXA Hologic porcentaje de sesgo menor al 5%:
(Generada en explorer QDR PD:2.68 kg ecuacion de Scafoglieri -0.2% y
En adultos Lunar Prodi mexicanos) 4500W Yoshida con el 2.8% y buena precision
francese‘s ‘clon Advance gy Kim (2015) DXA Lunar 83.5y 82.6% respectivamente.
desnutrlc‘mn, (Generada en coreanos) corporation PD: 443 kg Sin embargo, ninguna de las ecuaciones
anorexia Madison WI probadas fue valida para evaluar la
nervosa con . . :
Yoshida (2014) . composicion corporal a nivel
un IMC <16 (Generada en DXA HOlOglC QDR PD: 0.41 kg individual.
kg/m® . 4500 A
japoneses)
foglieri (201
Scafoglieri (2017) DXA Hologic Apex PD: -0.03 kg
(Generada en europeos)
Ballesteros- Kyle (2003) DXA Hologic PD: 4.1k
Pomar et al., (Generada en suizos) QDR4500 A TR
2022 Sergi (2915? DXA. Hologic QDR PD: 2.8 kg
(Generada en italianos) discovery A .
Optaron por desarrollar una ecuacion
En adultos Lunar Idxa
: para su cohorte.
espafioles con Yamada (2017)
obesidad (Generada en DXA Lunar DPX-L PD: 2.7 kg
(IMC 46.1 £ japoneses)
5.2 kg/m?)
Dado que buscaban datos de
Bosaeus ef masa muscular, mediante la
al., 2014 ecuacion para DXA de Kim et
oy OO0 XA LK 00l pedee e
. . n
En adultos &y (Generada en suizos) QDR4500 A . e muset erevaco, o fa cons .,e on i enst
mayores Sobreestimo 0.78 kg. La poblacion.
autralianos diferencia media entre MME
hospitalizados por DXA 'y MME por Kyle
fue de -0.90 kg
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Cuadro 2. Resultados de validacion externa de ecuaciones para estimar MME (continuacion).

Steihaug ef Kyle (2003) DXA Hologic subben T fue de Recomiendan el uso de las ecuaciones de
al., (2016) (Generada en suizos) QDR4500 A 1.1 kg, mientras que en Sergi Aonti '
hombres fue de -2.3 kg. ergi y Kyle para identificar a pacientes
con fractura de cadera con baja masa
En adultos . muscular. Para determinar MME a nivel
mayores Lunar Prodigy Sergi (2015) DXA Hologic QDR  El PD en mujeres fue de -0.8  grupal, recomiendan la que tuvo menor
noruegos con (Generada en italianos) discovery A kg y en hombres -0.7 kg. error medio, es decir, la ecuacion de
fractura de Sergi.
cadera
Tengvall et
al., 2009) o Discuten que es debido a que fue
Lunar Prodigy Kyle (2003) DXA Hologic S;blfjeeersetsu;lol Oég4klg(ge§n desarrollada en una muestra de amplio
En adultos (Generada en suizos) QDR4500 A hombr'es. rango de edad. Decidieron desarrollar
mayores una ecuacion especifica.
suecos

Kyle (2003) DXA Hologic L,
(Generada en suizos) QDR4500 A Sobreestimé 1.52 kg
Toselli et al., El sesgo de la ecuacion de Sergi no fue
(2021) significativo, mientras que el de las
Lunar DPX- Sergi (2015) DXA Hologic QDR i demas ecuaciones si. Ademas,
o . Sobreestim6 0.12 kg . . .
En adultos MD (Generada en italianos) discovery A obtuvieron un coeficiente de Lin menor
mayores al obtenido de desarrollar una ecuacion
brasileiios especifica para la poblacion.
Scafoglieri (2017)

DXA Hologic A imé
(Generada en europeos) Ol08lc Apex Sobreestim6 2.48 kg

PD: promedio de las diferencias. SPPB: siglas en inglés para bateria corta de desempeiio fisico.
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Esto mismo ha ocurrido en diversos estudios de validacion externa de ecuaciones basadas en BIE
en adultos mayores: las ecuaciones no han sido validas en el grupo de adultos mayores diferentes
a las del grupo donde se genero la ecuacion (Bosaeus et al., 2014; Rangel Peniche et al., 2015;
Vermeiren et al., 2019). Esto también ha provocado que investigadores decidan crear nuevas
ecuaciones especificas para su poblaciones de adultos mayores alrededor del mundo (Sergi et al.,
2015; Rangel Peniche et al., 2015; Scafoglieri et al., 2017, Toselli et al., 2021, Tengvall et al.,
2009). En consecuencia, existen varios modelos especificos para ciertas poblaciones, que no
pueden ser extrapolados a otras debido a que no han logrado mostrar concordancia durante el
proceso de validacion externa en otros grupos con caracteristicas diferentes.

En muy pocos estudios de validacion externa han considerado validas algunas ecuaciones. Sin
embargo, son preocupantes las condiciones en las que aceptan su validez. Por ejemplo, Yu, y
colaboradores (2016) recomiendan el uso de la ecuacion de Sergi en adultos australianos, a pesar
de que reportan un promedio de las diferencias o sesgo entre métodos de -1.09 kg en la muestra
total. Esta cifra estd muy por encima de las perdidas normales (200 g por afio), y una subestimacion
podria tener un impacto sobre los diagnosticos de sarcopenia o desnutricion, asi mismo en estimar
los riesgos asociados con la pérdida de la masa muscular. En el estudio de Yu y colaboradores
(2016) no se realizaron pruebas de t pareada para determinar si este sesgo era significativo, ni
tampoco se evalu6 la homogeneidad del sesgo mediante la regresion lineal simple o alguna otra
prueba objetiva para determinar la concordancia, o la confiabilidad por otros métodos estadisticos.
La falta de pruebas estadisticas objetivas para la validacion de las ecuaciones; también, se detectod
en el estudio de Steihaug y colaboradores (2016), donde recomendaron el uso de las ecuaciones de
Kyle, Sergi y Tengvall para identificar baja masa muscular en pacientes con fractura de cadera. Se
llegd a esta conclusion solamente al tomar en cuenta el sesgo obtenido al aplicar las ecuaciones y
compararlo con DXA, de -1.1 en la de Kyle y -0.8 kg en las tltimas dos. Esta subestimacion de la

MME que resulta de la ecuacion de Kyle, Sergi y Tengvall, clinicamente es relevante.

2.5.2 Influencia del Modelo DXA en el Proceso de Generacion y Validacion

Como se reviso en la seccion anterior, pese a la ausencia de pruebas estadisticas objetivas para la
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validacion de ecuaciones, se han recomendado algunas de ellas a pesar de sobre estimar por mas
de un kilo de MME. Otro factor que no ha sido explorado en esta sobre o subestimacion, o sesgo
significativo, es el modelo DXA utilizado tanto como método de referencia para el disefio, como
para la validacion. Esto también es relevante al momento de validar los modelos predictivos. Como
se menciond anteriormente, los modelos mas utilizados para generar ecuaciones han sido DXA
Hologic y DXA Lunar (Cuadro 1) y frecuentemente en los estudios de validacion ambos modelos
se utilizan de manera indistinta. Sin embargo, se han reportado diferencias significativas en las
mediciones de tejido magro de las extremidades entre ambos modelos (Shepherd et al., 2012). Este
factor podria ser un causante adicional para la sobre o subestimacion o sesgo significativo, cuando
se validan los modelos predictivos en muestras independientes a la de la generacion.

Es importante sefialar que antes del estudio de Shepherd y colaboradores (2012), ya habia estudios
donde confirmaban diferencias en la medicidon de varios componentes de la composicion corporal
entre DXA Lunar y Hologic. El uso indistinto de DXA, se observa en estudios como el de Van
Baar y colaboradores (2015) y Bosaeus y colaboradores (2014), donde se utiliz6 DXA Lunar
Prodigy para validar una ecuacion generada con DXA Hologic QDR 4500A. Lo mismo en el caso
de Yu y colaboradores (2016), donde utilizan DXA Lunar Prodigy para validar 4 ecuaciones
generadas con diferentes modelos de DXA Hologic, y solamente una ecuacion generada con DXA
Lunar. Hasta el momento, no ha habido estudios de validacion externa de ecuaciones donde se
tome en cuenta el modelo DXA en el protocolo de validacion, pero Scafoglieri y colaboradores
(2017) generaron 2 ecuaciones para estimar la MME en adultos mayores con sarcopenia y
fragilidad: una con DXA Hologic como método de referencia y otra con DXA Lunar, considerando
las diferencias encontradas en la literatura sobre las mediciones con ambos modelos. Tomando en
cuenta estos antecedentes, seria una buena alternativa considerar el modelo DXA al momento de

la validacidon externa de las ecuaciones.

2.5.3. Estado Actual de la Validacion Externa de Ecuaciones en el Adulto Mayor con

Sobrepeso y Obesidad

Actualmente, solo se cuenta con un estudio de validacion externa en proceso de publicacion en una
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poblacion de adultos espaioles con sobrepeso y obesidad. Sin embargo, se excluyé a todos los
adultos mayores de 60 afios en su muestra de validacion. Hasta el momento, no se han generado
ecuaciones para estimar MME con ambas condiciones, envejecimiento y obesidad. Tampoco se
han validado las existentes en adultos mayores con sobrepeso y obesidad, por lo que es necesaria
la validacion externa de las ecuaciones existentes, para determinar si alguna de ellas pudiera ser
precisa y exacta, asi como libre de sesgo en esta poblacion. En este contexto, tampoco se ha
evaluado el efecto del modelo DXA al momento de la validacion de ecuaciones basadas en BIE.
Tomando en cuenta que las ecuaciones solo son validas al aplicarse en muestras similares a las del
origen de la ecuacion, es posible que algunas ecuaciones que se hayan generado en personas con
un rango amplio de edad (Kyle ef al., 2003), mismo grupo etario (Rangel-Peniche et al., 2015), o
con IMC o MME similares (Sergi et al., 2015) sean validas en adultos mayores con sobrepeso y
obesidad del noroeste de México. Por ejemplo, la ecuacion de Rangel-Peniche se generd en adultos
mayores del centro de México, independientes y sin deterioro cognitivo de un amplio rango de
IMC. Es posible que, al haberse desarrollado en sujetos del mismo grupo étnico que los de nuestra
muestra, la estimacion de la MME sea mas precisa y exacta con esta ecuacion. Sin embargo, otro
estudio llevado a cabo por Rangel-Peniche y colaboradores (2018) demostraron que los adultos
mayores del centro de México tenian valores significativamente mas altos de MME e IMME
comparado con los del noroeste (p <0.05), por lo que alin es cuestionable su validez, ademas de
que la ecuacion no se generd especificamente en adultos mayores con sobrepeso y obesidad.

La ecuacion de Sergi también se desarrollo en el mismo grupo etario, solo que en adultos mayores
italianos totalmente funcionales. La media de IMC de la muestra fue de 27 kg/m?, por lo que es
posible que haya incluido a varios sujetos con sobrepeso y obesidad. Ademas, en diversos articulos
donde se ha validado externamente, ha sido la ecuacidon con el sesgo mas bajo a pesar de las
diferencias en las caracteristicas del a muestra de validacion (Steihaug et al. 2016; Yu et al. 2016;
Vermeiren et al. 2019). Sin embargo, los articulos citados no han tomado en cuenta la distribucién
del sesgo de esta ecuacion.

Como se menciono anteriormente, la ecuacion de Kyle fue creada en adultos caucésicos holandeses
de un amplio rango de edad. Es posible que al haber incluido adultos jovenes y de raza caucdsica
quienes tienen una masa muscular mdas alta que las no-Caucasicas, esta ecuacion estime
correctamente la MME en aquellos sujetos con valores mas altos de este componente como los

adultos mayores con sobrepeso y obesidad. Es preciso recordar que los adultos mayores con

59



sobrepeso y obesidad tienen en promedio un valor mas elevado de MME que los valores
encontrados en adultos mayores normopeso o con bajo peso (Abe et al., 2014; Prado et al., 2014).
Por ello, esta ecuacion podria estimar de manera confiable la MME en esta poblacion de adultos
mayores con sobrepeso y obesidad. También podria ser valida ya que incluyeron adultos mayores
de 60 afios. Sin embargo, Kyle y colaboradores (2003) no especifican la cantidad de adultos
mayores de 60 afios incluidos en la muestra ni sus caracteristicas antropométricas y de composicion
corporal. Ademas, en otros estudios de validacion externa, los resultados han mostrado que no es
valida (Rangel-Peniche et al., 2015; Sergi et al., 2015), por lo que también su validez en AM con
sobrepeso y obesidad esta en duda.

En caso de que ninguna de las ecuaciones resulte ser valida en AM con sobrepeso y obesidad, el
analisis del sesgo de las ecuaciones durante la validacion externa seria una opcion. Para el andlisis
del sesgo se requiere del uso de la regresion lineal simple. Este puede determinar si el sesgo en una
ecuacion es homogéneo o no. Bland y Altman (1986) mencionan que un método que presente un
sesgo homogéneo, puede ser corregido mediante la sustraccion del promedio de diferencias
obtenido. Para el presente estudio, sera propuesto como “factor de correccion” (FC). De esta forma,
se esperaria que el valor estimado por una ecuacion y corregido por el sesgo, produzca un promedio
de las diferencias cercano al cero y que gran parte de las diferencias se distribuyan entre las =2 DE
dentro del grafico de concordancia, comprobado objetivamente por la prueba de t pareada y por la
regresion lineal simple. Este andlisis permite utilizar los recursos o modelos existentes, y explorarse
antes de generar una nueva ecuacion. Igualmente, este factor de correccion podria eliminar las
diferencias estadisticas entre el método de referencia y la ecuacion. Una ecuacion corregida podria
ser una alternativa para una poblacion de adultos mayores que suele verse en desventaja al
momento de medir la composicidn corporal, particularmente la masa muscular debido a la ausencia

de metodologias validas para esta poblacion.
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3. HIPOTESIS

Las ecuaciones seleccionadas basadas en bioimpedancia eléctrica para estimar la masa
muscular en las extremidades no serdn validas en adultos mayores con sobrepeso y obesidad del

noroeste de México.

3.1. Hipotesis Secundaria

El modelo DXA utilizado influird en el resultado de la validacion de ecuaciones para estimar MME.
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4. OBJETIVOS

4.1. Objetivo General

Validar de manera externa las ecuaciones basadas en BIE seleccionadas de la literatura para estimar
la masa muscular en las extremidades en adultos mayores con sobrepeso y obesidad del noroeste

de México.

4.2. Objetivos Particulares

e Generar la variable MMEgir utilizando las ecuaciones de Kim, Kyle, Rangel-Peniche y
Sergi, Toselli y Yoshida seleccionadas de la literatura.

e Aplicar las ecuaciones basadas en bioimpedancia eléctrica seleccionadas en adultos
mayores con sobrepeso y obesidad.

e Evaluar de manera independiente la concordancia entre la MME estimada por cada una de
las ecuaciones seleccionadas y MMEpxa en la muestra total y de acuerdo con el modelo
DXA.

e Evaluar las diferencias en las mediciones de MME entre los modelos DXA Lunar y DXA
Hologic.

e Explorar de manera independiente el sesgo de las diversas ecuaciones basadas en
bioimpedancia eléctrica respecto a la MMEpxa en la muestra total y dividida por modelo

DXA, y proponer factores de correccion.
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5. METODOS

5.1. Diseno del Estudio

El presente es un andlisis secundario proveniente de diversos estudios con disefio transversal
(Gonzalez-Arellanes et al. 2021; Ramirez Torres et al. 2019; Huerta et al. 2007), de los datos
basales de una intervencion nutricional (Aleman-Mateo et al., 2014), asi como de la tesis en
proceso de Figueroa-Pesqueira llevados a cabo en el Laboratorio de Composicion Corporal del
Centro de Investigacion en Alimentos y Desarrollo, A.C. en el mismo grupo etario y con todas las

variables necesarias para probar la hipodtesis y cumplir con los objetivos de este trabajo.

5.2. Sujetos

Los datos se obtuvieron de las bases de datos de los estudios anteriormente mencionados. Los
responsables del estudio de donde se obtuvo esta base de datos primaria invitaron a adultos mayores
mediante volantes, llamadas telefonicas y visitas a diferentes centros de reunion para adultos
mayores. Se les explico el protocolo del estudio, asi como los procedimientos a los que se
someterian. A todos los participantes se les midio la composicion corporal mediante diferentes
metodologias, incluyendo DXA y BIE. El estado nutricional de los sujetos se evalu6 mediante el
indice de masa corporal (IMC, kg/m?) segun la clasificacion de la OMS (WHO, 2002). Asimismo,
se aplicaron diversos cuestionarios y escalas para determinar el estado de salud, incluyendo la
funcionalidad y cognicion. El estado funcional se evaludé mediante la escala de Lawton y Brody
(Lawton y Brody, 1969) o el indice de Barthel (Mahoney y Barthel, 1965), y el estado cognitivo
mediante la Escala de Pfeiffer (Pfeiffer, 1975) o el Mini Mental State Examination (Folstein et al.,
1975). Ademas, se recopild informacion sobre las condiciones demograficas y socioeconomicas.
Todos estos procedimientos se realizaron en la Coordinacion de Nutricion, CIAD, A.C. A partir de

los estudios citados se construyé una base de datos general para comprobar la hipotesis. La
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informacion obtenida de los participantes permiti6 conocer el estado de salud y nutricion de manera
general.

A partir de las bases de datos primarias, se conform6 una muestra potencial de 649 adultos mayores.
En esta muestra general, se aplicaron algunos criterios de inclusion establecidos para el presente

estudio.

5.2.1. Criterios de Inclusion

Para este trabajo, se seleccion6 solamente a hombres y mujeres mayores de 60 afos con sobrepeso
y obesidad (IMC >25 kg/m?) de la base de datos general. Posteriormente, se eligieron a todos los
hombres y mujeres independientes fisicamente y libres de enfermedades o condiciones que
afectaran la composicion corporal o la hidratacion a corto y largo plazo. Los sujetos tampoco
presentaban enfermedad renal o hepatica, enfermedad cardiaca congestiva, cambios en el peso
corporal o gastroenteritis recientes. Tampoco debian consumir medicamentos que afectaran a la
hidratacion como diuréticos o medicamentos para la pérdida de peso. Asimismo, todos los
participantes incluidos debian tener un expediente fisico con datos demograficos completos como
edad y sexo y otras mediciones requeridas por los modelos predictivos para estimar la MME, las

cuales se establecen a continuacion:

5.2.1.1. Datos antropométricos: peso corporal, talla, IMC y circunferencia de cintura. El peso
corporal se midio con el minimo de ropa y sin zapatos, utilizando para ello la balanza digital HV-
200 KGL (A&D Weighing, CA, US). Este instrumento se calibré previo a su uso con un peso
conocido. La talla se midi6 con el sujeto de pie, sin zapatos, con los talones juntos y puntas de los
pies ligeramente separados utilizando el estadiometro SECA 245 (SECA stadiometer 274,
Hamburg, Germany). La cabeza se aline6 segun el plano de Frankfurt. Se le pidio al sujeto respirar
profundo y la lectura se tomo6 durante la exhalacion. Estas dos mediciones nos permitieron calcular
el IMC, el peso en kilogramos divididos por la talla en metros al cuadrado. La circunferencia de

cintura se midid justo por encima del borde superior de la cresta iliaca. La medicion se realizé con
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el sujeto de pie, y utilizando una cintra de fibra de vidrio Lafayette (Lafayette Instruments

Company Inc., Lafayette, IN, USA).

5.2.1.2. Bioimpedancia eléctrica: resistencia y reactancia. Los datos de resistencia y reactancia se
midieron en los sujetos en posicion supina, con sus extremidades superiores ligeramente alejadas
de su dorso, y con las piernas extendidas y ligeramente separadas. Asimismo, las mediciones se
realizaron en condiciones de ayuno de 8 a 10 horas y después de haber vaciado la vejiga. El sistema
de BIE utilizado para obtener los datos de resistencia y reactancia fue el sistema RJL modelo
Prizum (RJL Systems, Detroit, Mich. USA). Este modelo utiliza una sola frecuencia de 50 kHz, y
para la medicion, se colocan 8 electrodos en mano y pie. Este sistema se calibré cada manana
utilizando una resistencia suministrada por el fabricante con una resistencia conocida (500 Q). Las
lecturas no rebasaron las variaciones permitidas de + 2 Q. Los procedimientos de medicion y
calibracion se realizaron de acuerdo con la metodologia publicada anteriormente por Kyle et al.,
(2004a; 2004b). Todas las mediciones de resistencia fueron normalizadas para talla
(cm?/resistencia) para obtener el IR, variable independiente comun en las ecuaciones de prediccion
de MME. Finalmente, el indice de resistencia y/o la reactancia fueron incorporadas a las diversas

ecuaciones o modelos predictivos para estimar la MME.

5.2.1.3. Absorciometria con rayos X de doble energia: masa muscular en las extremidades. La
MME se calcul6 al sumar la masa magra de piernas y brazos medidas por la DXA. El procedimiento
para definir el tejido magro en extremidades en cada escéner se realiz6 tal como lo describen
Heymsfield y colaboradores (1990). Adicionalmente, se consider6 la masa grasa medida por DXA
y la talla del sujeto, para calcular el indice de masa grasa (IMG, kg/m?). Tanto el tejido magro en
las extremidades como la grasa corporal y otros componentes de la composicion corporal se
midieron utilizando la DXA Lunar modelo DPX-MD+densitometer (Lunar Radiation Corp;
Madison, WI, USA) o DXA Hologic, modelo Discovery WI (QDR Series Hologic, Waltham,
USA). Para la medicion de la composicion corporal de cuerpo completo, se le pidi6 al voluntario
que se acostara en la cama de la DXA, vigilando que quedara dentro de los limites marcados en la

cama.
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Para aquellos sujetos que rebasaron las dimensiones de la cama de exploracion del DXA, se realizo
el escaneo y analisis de medio cuerpo y se duplicé como lo indican Rothney y colaboradores
(2009). Al momento de la edicion del escaner de la DXA, los sujetos que portaban accesorios
metalicos no removibles en alguna de las extremidades, se duplicaron los resultados de la mitad
del cuerpo contraria a donde se portaba el accesorio. Los procedimientos de escaneo de cuerpo
completo se llevaron a cabo por la mafiana, entre las 7:00 y 8:00 am en el mismo dia, en condiciones
de ayuno y portando solamente una bata desechable, sin materiales metalicos. El equipo se calibro
de acuerdo con las especificaciones del fabricante utilizando un bloque de calibracion estandar.
Los mismos protocolos se llevaron a cabo para los sujetos medidos con ambos modelos DXA el
mismo dia. Para evitar errores, todos los escaneres fueron editados por el mismo investigador
capacitado para derivar la MME. Es importante aclarar que se utilizd6 el mismo equipo y se
siguieron los mismos protocolos para las mediciones de cada uno de los estudios de donde se
obtuvieron los datos. La DXA fue el método de referencia con el cual se comparé y valido la MME

estimada por las ecuaciones.

5.2.3. Criterios de Exclusion

Al considerar el objetivo del estudio, se excluyeron de la base de datos a los sujetos con un IMC <
25 kg/m?, y a todos aquellos que tuvieran datos incompletos sobre las variables primarias
requeridas. Se eliminaron también sujetos que tuvieran valores atipicos o extremos al analizarlos
mediante un diagrama de dispersion. En este, todos aquellos puntos que se encontraran alejados
del resto fueron eliminados. También se eliminaron de la base de datos sujetos con expedientes

repetidos, dejando solamente el expediente mas reciente.

5.3. Seleccidn de Ecuaciones Basadas en BIE para Estimar Masa Muscular en las Extremidades

Para estimar la MME mediante las ecuaciones basadas en BIE, se realizd una busqueda
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bibliografica en PubMed, utilizando palabras clave como "appendicular skeletal muscle mass",
"muscle mass", "BIA equation" y "older adults". Esta busqueda produjo un total de 34 articulos
relacionados. Posteriormente, se recopilaron todas las ecuaciones para estimar MME utilizadas en
adultos mayores, incluyendo las registradas en la revision sistematica de Beaudart et al. (Beaudart
et al., 2020). Se identificé el grupo etario en el cual se generaron los modelos predictivos, valores
de R?, error en la estimacion, tamafio de muestra y variables incluidas. De igual forma se examin6
el tipo de bioimpedancia utilizado, el método y modelo de DXA como método de referencia para
la generacion del modelo, el protocolo para la generacion de las ecuaciones y el de validacion en
caso de que aplique. Para la seleccion de ecuaciones a validar en adultos mayores con obesidad, se

tomardn en cuenta los siguientes criterios:

5.3.1. Criterios para la Seleccion de Ecuaciones para Estimar 1a MME

Se incluyeron todas aquellas ecuaciones, validadas o no, que tuvieran un coeficiente de
determinacion mayor o igual a 0.85 y un error en la estimacion menor o igual a 1.8 kg, tomando
en cuenta las recomendaciones de Sun y Chumlea (2005) para identificar ecuaciones con buena
precision. Considerando que las ecuaciones solo son validas en poblaciones con caracteristicas
fisicas parecidas a las de la generacidn, se buscaron ecuaciones las cudles su muestra tenga
caracteristicas similares a la nuestra. Inicialmente, la muestra de generacion debi6 incluir a adultos
mayores de 60 a 95 afios sanos, institucionalizados o de la comunidad de cualquier nacionalidad.
De igual manera, debieron ser ecuaciones que estimaran la MME, no sus extremidades por
separado.

Se incluyeron ecuaciones cuyas variables incluidas en el modelo fueran edad (afios), sexo,
resistencia (Q), reactancia (Q), indice de resistencia (cm/resistencia?), circunferencia de cintura
(cm) y peso corporal (kg). Las ecuaciones seleccionadas debieron haber incluido como variables
predictoras, la resistencia y reactancia medida por un modelo de bioimpedancia mono o
multifrecuencia. Finalmente, se seleccionaron solamente aquellas ecuaciones que utilizaron como
método de referencia los modelos DXA Hologic y Lunar, con cualquiera de las versiones de

software instaladas. No se discriminé segun el método de generacion y validacion de las
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ecuaciones. La tabla 3 presenta los modelos predictivos basados en BIE seleccionados. Finalmente,
las ecuaciones existentes que no consideraron a adultos mayores de 60 afios en adelante. Tampoco
las ecuaciones generadas para sujetos con alguna patologia especifica y hospitalizados fueron

seleccionadas.

5.4. Analisis Estadistico para la Validacion Externa

El analisis de datos se llevo a cabo con el programa Stata version 16 (StataCorp LP, TX, USA). Se
realizé un analisis exploratorio de las variables primarias en la muestra general y de los sujetos
medidos por los diferentes modelos DXA por separado, para observar el comportamiento de los
datos e igualmente detectar datos atipicos. Las diferencias entre sexo de las caracteristicas
generales y las variables de composicion corporal se compararon mediante una prueba de t para
muestras independientes. La significancia se probd a un valor de p<0.05, y los resultados se
presentaron como medias + desviacion estandar. Para evaluar si el promedio de las diferencias en
las mediciones de la MME medido por DXA Lunar y por Hologic eran diferentes a cero en la
submuestra de 70 sujetos, se utilizo la prueba de t pareada.

Posteriormente, la validacion externa se realizd mediante la evaluacion de la concordancia
basandose en el procedimiento de Bland y Altman (1986). Este procedimiento asume que el valor
promedio de ambas mediciones o métodos es el mejor estimador. Utilizando como guia este
grafico, se considerard que una ecuacion sobreestima la MME medida por DXA si tiene un
promedio de las diferencias superior a cero. Por el contrario, se considerard que una ecuacion
subestima la MME medida por DXA si tiene un promedio de las diferencias menor a cero.

Para el presente analisis se utilizaron diferentes métodos estadisticos para evaluar la concordancia
de manera objetiva entre los diferentes modelos predictivos basados en BIE y la DXA. Los métodos
estadisticos utilizados para probar la concordancia objetivamente fueron: pruebas de t pareada, con
la cual se probo que el sesgo o promedio de la diferencia entre la MME estimada por ecuaciones y
la medida por DXA no fuera estadisticamente diferente de 0, es decir, que tuvieran un valor de p >
0.05.

Adicionalmente, la homogeneidad del sesgo a lo largo del eje de las Xs se evalud con regresion
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lineal simple, utilizando el promedio de las diferencias entre métodos como variable dependiente
y el promedio de MME por ambos métodos como variable independiente (eje de las Xs). Esta debe
comprobar que el sesgo se distribuya de manera homogéneo a lo largo del espectro del promedio
de MME por ambos métodos. Encontrando un valor de p del coeficiente beta mayor a 0.05 del
analisis de la regresion lineal simple. La concordancia entre métodos se considerd solamente al
cumplirse estos 2 criterios. Esta metodologia para establecer concordancia ha sido descrita y
aplicada en otros estudios de validacion (Gallegos Aguilar et al. 2018; Gonzalez-Arellanes et al.
2021). Este analisis objetivo sobre la concordancia se apoya visualmente en las graficas de Bland
y Altman (1986), originalmente propuestas para el andlisis grafico de la concordancia.

Asimismo, en una submuestra de 70 sujetos medidos el mismo dia y en las mismas condiciones
con DXA Hologic y DXA Lunar, se compararon los valores de MME por ambos modelos. Para
ello se aplicé una prueba de t pareada para probar si el promedio de las diferencias en ambos
modelos de la DXA utilizados era diferente de cero (p<0.05). Estos 70 voluntarios contaban con
datos de masa muscular en las extremidades medidos el mismo dia con ambos modelos de DXA.
Después de este analisis y de acuerdo con algunos reportes en la literatura (Fan et al., 2014;
Shepherd et al., 2012; Tothill y Hannan, 2000; Blake et al., 1993; Tothill et al., 2001) donde se

reportd que los modelos de DXA no miden exactamente la misma cantidad de la MME.
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6. RESULTADOS

La base de datos primaria se conform6 de 649 sujetos potenciales para este andlisis
secundario. Después de excluir de la base de datos a los sujetos con un IMC <25 kg/m?, con
registros incompletos, con doble expedientes o con valores atipicos en alguna de las variables, se
conform6 una muestra final de 408 sujetos, los cuales tenian datos completos de las variables
primarias requeridas para este estudio de validacion externa. La muestra estd compuesta por 265
mujeres (65%) y 143 hombres (35%), con una media de edad de 69.1 £ 6 afios. Todos los sujetos
estaban libres de discapacidad fisica y sin deterioro cognitivo que impidiera contestar y realizar
todas las pruebas. Algunos de los voluntarios reportaron un diagndstico previo de hipertension,
diabetes tipo 2 y dislipidemia, con su respectivo control farmacolédgico (139 voluntarios reportaron
tomar medicacion no diurética para hipertension, 4 reportaron estar medicados para diabetes tipo
2 y 32 medicados para dislipidemia). También refirieron hipotiroidismo controlado, con peso
estable segiin autoinforme. Otras enfermedades encontradas en sus expedientes fueron colitis,
gastritis, bronquitis, artritis reumatoide y asma bronquial.

El promedio de IMC de la muestra final fue 29.6 + 3.2 kg/m?. Del total de la muestra 257 sujetos
fueron clasificados con sobrepeso (63%) y 151 con obesidad (37%). Al dividir la muestra de
acuerdo con el modelo DXA utilizada para la medicion de MME, se conform6 una muestra de 159
sujetos para DXA Hologic y 249 sujetos para DXA Lunar. La media de MMEpxa en los medidos
con DXA Hologic fue de 16.4 + 3.4 kg, mientras que en los medidos con DXA Lunar fue de 18.5
+ 4.2 kg. En la muestra de sujetos medidos con DXA Hologic hay un 73% de sujetos con obesidad,
mientras que en la de medidos con DXA Lunar, hay un 31%. Ademas, el promedio de edad es
superior en sujetos medidos con DXA Hologic que en los medidos con DXA Lunar (70.2 vs. 68.4
afios). Tanto las caracteristicas generales de la muestra final como estratificada por modelo DXA
se encuentran en el Cuadro 3. Este cuadro muestra que independientemente si es en la muestra final
o las submuestras dividas de acuerdo con la DXA, los hombres presentaron un valor promedio de
peso, talla, indice de resistencia mayor comparado con las mujeres (p<0.05). Igualmente, los
valores promedio de la MME estimada tanto por la DXA como método de referencia, como por las

ecuaciones, fueron consistentemente mayores en hombres, comparado con las mujeres (p<0.05).
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Cuadro 3. Caracteristicas generales de la muestra total, y seglin el modelo DXA entre los hombres y mujeres.

Muestra total de sujetos medidos con Muestra de sujetos medidos con DXA Muestra de sujetos medidos con DXA
Variable ambos modelos DXA Hologic Lunar

Hombres (n=143)  Mujeres (n=265) Hombres (n=32) Mugjeres (n=127) Hombres (n=111) Mugjeres (n=138)

Edad, afios 69.56 + 6.64 68.96 + 6.68 71.40 +7.54 69.97 £ 6.76 69.03 +6.30 68.03 +6.49
Peso, kg 81.14+9.76 73.32+£9.17* 82.61+11.80 74.84 £ 10.26* 80.71+9.11 71.91 £7.82%
Talla, m 1.68 +£0.06 1.55+0.05* 1.69£0.05 1.55 +0.06* 1.68+0.06 1.56 £ 0.05*

IMC, kg/m* 28.48 +2.45 30.22 £3.45* 28.60 +2.93 30.95+3.78%* 28.44 £2.31 29.55+£2.98*

IMG, kg/m* 9.26 £2.02 13.64 +2.63* 9.54 +£2.45 14.02 +2.80* 9.17+1.88 13.30 +2.42*
CC, cm 102.33 £ 8.65 102.08 £10.13 103.70 +£10.42 102.53 £9.92 101.94 + 8.08 101.67 £ 10.33

Resistencia, 489.15+55.0 568.82 + 66.10* 480.40 +=47.86 549.19 £ 62.78* 491.67+56.84 586.88 £ 64.10*
Reactancia, Q 48.92 +£9.06 50.04 £9.68* 47.03+10.30 47.61 £9.34 49.46 £ 8.65 52.27 £ 9.48*
IR, cm*R 58.91+£7.70 43.24 £5.79* 60.61 £ 7.89 44.61 £5.97* 58.41+7.61 41.98 £5.33*
MMEDbxa, kg 2196 £3.11 15.43 £2.24* 21.08 £2.66 15.27 £2.43* 22.21+£3.20 15.58 +2.05*
MME Kim, kg 15.72+1.33 10.74 £1.11* 15.89+1.53 10.92 +1.22%* 15.68 +1.28 10.58 £0.97*
MME kyie, kg 23.13 +£2.66 16.37£2.07* 23.60 +£2.90 16.73 £2.28* 23.00 £ 2.58 16.04 + 1.80*
MME Rangel-peniches KE 22.03+2.30 15.06 +1.81* 22.53+2.47 15.49 £ 1.93* 21.88+2.24 14.67 + 1.59*
MME Ssergi, kg 21.63+2.34 16.02 +1.83* 22.03+2.55 16.32 £2.03* 21.51+£2.27 15.74 + 1.58*
MME Tosenti, kg 22.41+1.93 15.25 £ 1.54* 22.72+2.15 15.54 +1.68* 22.32+1.87 15.0 £ 1.36*
MME voshida, kg 26.11 +£2.96 19.01 £2.11* 26.71 £3.36 19.49 £2.29* 25.93+2.83 18.57 +1.82*

*p <0.05 al realizar la prueba de t para muestras independientes entre sexos. Medias =+ desviacion estandar. IMC, indice de masa corporal. IMG,
indice de masa grasa. CC, circunferencia de cintura. IR, indice de resistencia. MME, masa muscular en las extremidades.
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En cambio, las mujeres presentaron valores promedios mas elevados de IMC, IMG, resistencia y
reactancia, comparado con los hombres. Estas diferencias entre sexo se evaluaron mediante pruebas

de t para muestras independientes.

6.1. Ecuaciones Seleccionadas para Estimar la MME

Se encontraron 25 ecuaciones para estimar la MME en la base de datos Pubmed, de las cuales
solamente 10 fueron generadas en adultos mayores. De todas ellas, solamente 5 reportaron una
validacion interna y 6 de ellas se han validado externamente en otros estudios. Después de aplicar
los criterios de inclusion para la seleccion de las ecuaciones encontradas en la literatura, se
seleccionaron solamente seis: Kim et al., (2014), Toselli et al., (2021), Kyle et al., (2003), Rangel-
Peniche et al., (2015), Sergi et al., (2014) y Yoshida et al., (2014). Las caracteristicas de estas
ecuaciones se pueden apreciar en el Cuadro 4. Cada una de estas ecuaciones se aplicaron a la
muestra para estimar la MME y de esta manera, se generaron las variables secundarias MMExim,
MME-toselli, MMEkyle, MMERangel-Peniche Y MMEsergi ¥ MMEyoshida. Estas ecuaciones incluyen
variables como sexo, edad, peso, indice de resistencia, o reactancia, las cuales son faciles de medir,
y se contaba con ellas en la base de datos utilizado para este estudio. Las ecuaciones de Kim y
Yoshida fueron generadas incluyendo variables de BIE multifrecuencia, mientras que las de
Toselli, Kyle, Rangel-Peniche y Sergi incluyeron variables de BIE monofrecuencia. Las
ecuaciones de Kim y Toselli se generaron utilizando DXA Lunar como método de referencia,
mientras que las de Kyle, Rangel-Peniche, Sergi y Yoshida utilizaron DXA Hologic como método
de referencia. Todas estas ecuaciones cumplieron con los criterios establecidos de seleccion,
incluyendo la precision, al considerar los valores de R* superiores a 0.85 y EEE menor a 1.8 kg y

personas mayores de 60 afios en la muestra de generacion.
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Cuadro 4. Ecuaciones publicadas basadas en BIE seleccionadas.

Autores Ecuaciéon n/sexo Edad mc MME de la R? EEE DXA
" " (afios) (kg/m?) muestra (kg) (kg) utilizado
DXA Lunar
Kimet  MMEgg, = (0.104 x [R) + (0.050 X edad) +  483/H  73.5+ 44430 H: 201 £2.6 0.88 |35  Corporation,
al., 2014 (2.954 x sexo) + (0.055 X peso) + 5.663 642/M 5.6 M: 13.6+1.8 Madison,
WI
Toselli ~ MME, = 5.982 + (0.188 X IR) + (0.014 X SO aa L unar DPX
. nar -
etal., circunferencia cintura) + (0.046 X peso) + 79 27.9+5.1 162+35 0.86 1.35 b MD
2021 (3.881 x sexo0) — (0.053 X edad) 92/M '
MME 4,211 + (0.267 X IR) + (0.095 V2836
= —4,211 + (0.267 X IR) + (0.095 x _ DXA
Kyle et (o) 459/H Vi25£32 HP:221%£28 :
1. 2003 peso) + (1.909 x sexo) + (—0.012 x edad) + 3UM 20-94 0.95 Hologic
s (0.058 x Xc) Pr2a.6+44 \ivi173+25 P09l QDR4500A
M-P: 152+ 2.8
Rangel- DXA,
. Hologic
Peniche MME,, = 0.05376 + (0.2394 X IR) + 55/H
68 £5.9 - 15+34 0.91 1.01 Explorer
et al., (2.708 x sexo) + (0.065 X peso) 158/M QDR-
2015 4500W
DXA
Sergiet  MME,,, = 3.964 + (0.227 x IR) + (0.095x  117/H 1.4+ Hologi
&t (k) ( )+ ( TR T 27.0+3.4 18.6+ 4.1 092 114 0l081C
al., 2015 peso) + (1.384 X sexo) + (0.064 x Xc) 179/M. 5.4 QDR
Discovery A
Yoshida ~ MMEuombre gy = (0.197 X IR) + (0.179 x wogy M DXA
141/H 5+ 0. ' Hologi
et al., peso) — 0.019 M, 735 234+3.4 17.8+3.8 0.98. O 0818
2014 MMEyyjer kgy = (0.211 x IR) + (0.170 x  109/M. 5.6 M:0.89 - 0.81 QDRA4500

peso) + 0.881

Medias + desviacion estandar. IMC, indice de masa corporal. CC, circunferencia de cintura. R2, coeficiente de determinacion. EEE, error estandar
de la estimaciéon. MME, masa muscular en las extremidades. IR, indice de resistencia. H, hombres. M, mujeres. V, voluntarios. P, paciente. Sexo, 1

para hombre y 0 para mujer.
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6.2. Validacion de las Ecuaciones Seleccionadas para Estimar la MME en la Muestra Total

Inicialmente, las 6 ecuaciones seleccionadas se aplicaron en la muestra total de adultos mayores
con sobrepeso y obesidad. La MME estimada por las ecuaciones de Kim, Toselli, Kyle, Rangel-
Peniche, Sergi y Yoshida fue de 12.5 £2.6, 17.7+3.8, 18.7+3.9,17.5+3.8,17.9+33y21.5+
4.1 kg, respectivamente. Cuando la MME se estim6 con cada una de las 6 ecuaciones y se compar6
con la MMEpxa, el promedio de las diferencias entre la ecuacion de Kim, Toselli, Kyle, Rangel-
Peniche, Sergi y Yoshida y la MMEpxa fue de -5.231, 0.044, 1.023, -0.215, 0.264 y 3.780 kg,
respectivamente. Con estos valores, es posible apreciar que cuatro de las ecuaciones
sobreestimaron la MMEpxa (Toselli, Kyle, Sergi y Yoshida), mientras que dos ecuaciones la
subestimaron (Kim y Rangel-Peniche). Es importante sefialar que, dentro de estas ecuaciones, la
de Yoshida sobreestim¢ significativa y consistentemente la MME (Figura 2f), debido a que se
observo que los intervalos de concordancia quedaron por encima de la linea de cero. Por otro lado,
la ecuacion de Kim subestimé significativa y consistentemente la MME, observando que los
intervalos de concordancia quedaron por debajo de la linea de cero (Figura 2a). Ademas, el sesgo
no mostré un comportamiento homogéneo (B=-0.431, p<0.001) a través de todo el promedio de la
MME por ambos métodos. La Figura 2a muestra claramente dos patrones de la distribucion del
sesgo. Esto, posiblemente debido a las diferencias entre modelo DXA o al sexo, entre otros
factores. Los resultados complementarios a las Figuras 2f y 2a del andlisis de concordancia se
presentan en el Cuadro 5.

Idealmente, el procedimiento de Bland y Altman establece que para que un método sea
intercambiable con el método de referencia (concordancia), el promedio de las diferencias debe de
ser cercano a cero y que las diferencias se deben de distribuir homogéneamente dentro de las £2
desviaciones estandar a lo largo del espectro del promedio de MME estimado por ambos métodos.
En el caso de las ecuaciones de Kim y Yoshida, el promedio de las diferencias fue de entre 3 y 5
kg. Objetivamente, los promedios de las diferencias fueron diferentes de cero, segtin los resultados
de la prueba de t pareada (p<0.001). Estas dos ecuaciones aplicadas en la muestra total no
cumplieron con los criterios establecidos para concordancia, por lo que estas ecuaciones no son
intercambiables con la DXA en la muestra total.

Con las ecuaciones de Rangel-Peniche, Sergi y Kyle (Figura 2d, 2e y 2c, respectivamente), los
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promedios de las diferencias fueron diferentes de cero acorde a los resultados de la prueba de t
pareada (p<0.05). De estas, la inica que mostro un sesgo homogéneo fue la ecuacion de Kyle (B=
-0.022, p= 0.285). Sin embargo, ninguna de estas ecuaciones cumplido con los dos criterios
establecidos para concordancia. Los resultados complementarios a las Figuras 2d, 2e y 2c del
analisis de concordancia se presentan en el Cuadro 5.

Finalmente, la ecuacion de Toselli en la muestra total, fue la inica que mostr6 que el promedio de
las diferencias o sesgo fue igual a cero de acuerdo con los resultados de la prueba de t pareada
(promedio de las diferencias= 0.044 kg, p= 0.601). Sin embargo, el andlisis de sesgo no mostrd
homogeneidad en la distribucion del sesgo, de acuerdo con los resultados de la regresion lineal
simple (B= -0.062, p= 0.005). La Figura 2b muestra claramente dos patrones de distribucion del
sesgo. Esto posiblemente debido los modelos DXA como método de referencia o a las diferencias
en las mediciones de MME por el sexo. Esta ecuacion tampoco cumplié con los criterios
establecidos para concordancia. Los resultados complementarios a la Figura 2b del andlisis de

concordancia se presentan en el Cuadro 5.

75



Figura 2. Comportamiento del promedio de las diferencias contra el promedio de mediciones entre
las ecuaciones de Kim (a), Toselli (b), Kyle (c), Rangel-Peniche (d), Sergi (e) y Yoshida (f) y la
DXA en la muestra total de adultos mayores con sobrepeso obesidad.
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Las lineas rojas continuas indican el promedio de las diferencias. Las lineas azules continuas indican limites
de concordancia. Las lineas negras continuas indican la linea de regresion. La linea punteada indica 0. MME,
masa muscular en las extremidades. PD, promedio de las diferencias. B, coeficiente beta de la regresion
lineal simple.

Cuadro 5. Resultados de analisis de concordancia entre las ecuaciones y DXA en la muestra total.

Valor dep de  valor de p de

Intervalos de prueba t- la regresion

Ecuaciones  PD = DE (kg) Valor de p de

concordancia pareada lineal simple coeficiente p

Kim 5231+1.9 9.125, -1.337 <0.001 -0.431 <0.001

Toselli 0.044+1.7 -3.336, 3.425 0.601 -0.062 0.005

Kyle 1.023 + 1.6 2217, 4.264 <0.001 -0.022 0.285

Rangel- 0215+17 -3.619, 3.187 0.012 -0.044 0.047
Peniche

Sergi 0.264 = 1.6 3.047,3.577 0.001 -0.194 <0.001

Yoshida 3780+ 1.8 0.142,7.418 <0.001 0.033 0.148

PD, promedio de las diferencias. DE, desviacion estandar.

6.3. Comparacion de la MME entre ambos modelos DXA en una submuestra de adultos mayores

Como se mencion6 anteriormente, la falta de concordancia pudo deberse al modelo DXA. Para
probar esto, en este estudio se considerd una submuestra de 70 sujetos, quienes tenian mediciones

de composicion corporal, particularmente MME, por ambos modelos de DXA. Mediante el analisis
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de t pareada se evaluo si el promedio de las diferencias de la MME medida por ambos modelos
DXA era diferente de cero. Los resultados mostraron que el promedio de las diferencias fue
diferente de cero (valor promedio= 16.739 kg con DXA Hologic vs. 17.181 kg con DXA Lunar,
promedio de las diferencias -0.441 kg; p <0.001). En el Cuadro 6 se muestran estos resultados.
Ademas, se encontr6 que el promedio de las diferencias de la masa muscular de los brazos, mas no
en la de las piernas fue estadisticamente diferente de 0 (p<0.001). Esta diferencia entre los modelos
DXA encontrada en este estudio se suma a la evidencia en la literatura citada en la seccion de
Materiales y Métodos, de que ambos modelos no son intercambiables. Por ello, basados en los
resultados reportados en los estudios mencionados y los hallazgos de este andlisis en esta
submuestra, se tomo la decision de probar la concordancia de las ecuaciones de acuerdo con el
modelo DXA utilizado como método de referencia para la generacion de cada ecuacion. En otras
palabras, la concordancia entre las ecuaciones generadas con DXA Hologic se probd solo en la
submuestra de sujetos medidos con este mismo modelo, mientras que la concordancia entre las
ecuaciones basadas en BIE generadas con Lunar se prob6 en la submuestra de voluntarios medidos

con DXA Lunar.

Cuadro 6. Comparacion de la MME por modelo DXA, en la submuestra de 70 sujetos.

Promedio + desviacion

Variable DXA utilizado esténdar (kg) Valor de p
Hologic 16.74 £2.82
MME 0.001
Lunar 17.18 +3.06
Hologic 3.38+0.83
TMAB <0.001
Lunar 3.79+0.84
Hologi 13.36 £2.1
TMAP 008l 3:36%2.13 0.839
Lunar 13.38+2.30

TMAB, tejido magro de ambos brazos. TMAP, tejido magro de ambas piernas.

6.4. Validacion de las Ecuaciones Seleccionadas para Estimar la MME Estratificada por Modelo

DXA

Se probd la concordancia de acuerdo con el modelo DXA: las ecuaciones generadas con DXA

Lunar (Kim y Toselli) se aplicaron a los sujetos para estimar la MME en aquellos que tenian
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mediciones de MME con DXA Lunar. Asimismo, las ecuaciones generadas con DXA Hologic
(Kyle, Rangel-Peniche, Sergi y Yoshida) se aplicaron solamente en sujetos que tuvieran
mediciones de MME con este modelo DXA. Los graficos de concordancia por modelo DXA se
observan en las Figura 3 (validacion de ecuaciones generadas con DXA Lunar) y en la Figura 4
(validacién de ecuaciones generadas con DXA Hologic). En el Cuadro 7, se muestran
detalladamente los resultados de la validacion de cada una de las ecuaciones comparadas con su
respectivo método de referencia.

Respecto a la validacion de las ecuaciones en la submuestra de sujetos medidos con DXA Lunar,

que los intervalos de concordancia quedaron por debajo de la linea de cero. El promedio de las
diferencias fue de -5.685 kg. El andlisis objetivo mostrd que el promedio de las diferencias fue
diferente de cero (p<0.001) segiin la prueba de t pareada. Ademas, el sesgo no mostré un
comportamiento homogéneo (= -0.431, p<0.001), la Figura 3a muestra claramente dos patrones
en la distribucion del sesgo. Posiblemente esto se deba a las diferencias en el sexo y no al modelo
DXA, o a otros factores no explorados. Debido a lo anterior, esta ecuacion no cumplié con los
criterios establecidos para concordancia en esta submuestra. La Figura 3b muestra que la ecuacion
de Toselli subestimd 0.273 kg de MMEpxaLunar. Este promedio de las diferencias fue diferente de
cero acorde a la prueba de t pareada (p<0.05). Esta ecuacion tampoco mostrd un sesgo homogéneo
(B= 0.058, p= 0.036), la Figura 3 muestra dos patrones en la distribucion del sesgo. Esto
posiblemente se deba a las diferencias en la MME debidas al sexo o a otros factores no explorados.
Por lo tanto, tampoco cumpli6 con los criterios establecidos para la concordancia.

Con respecto a la validacion en la submuestra de sujetos medidos con DXA Hologic, las ecuaciones
de Kyle, Rangel-Peniche y Sergi sobreestimaron la MME comparada con MMEpxaHologic por
1.673, 0.467, 1.029 kg, respectivamente. El analisis objetivo de sesgo mostr6 que el promedio de
las diferencias fue significativamente diferente de cero para cada una de las 3 ecuaciones probadas.
Con respecto al andlisis de sesgo, se encontrd que el promedio de las entre la MME estimada por
de Kyle y Sergi con MMEbxanorocic no se distribuyd de manera homogénea (= 0.078, p= 0.021
y B= -0.083, p<0.001, respectivamente) (Figuras 4a y 4c). Por lo tanto, estas 2 ecuaciones no
cumplieron con los criterios establecidos para la concordancia. Con respecto a la ecuacion de
Rangel-Peniche, a pesar de que el promedio de las diferencias también fue diferente de cero

(p<0.001), esta ecuacion fue la tinica que mostrd una distribucion del sesgo homogéneo (= 0.027,
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p= 0.432) (Figura 4b). Este hallazgo brinda la posibilidad de restar el promedio de las diferencias

como un FC para la ecuacion original.

Figura 3. Comportamiento del promedio de las diferencias contra el promedio de mediciones entre
las ecuaciones de Kim (a) y Toselli (b) y la MME medida por DXA Lunar, mediante el grafico de

Bland y Altman.
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Las lineas rojas continuas indican el promedio de las diferencias. Las lineas azules continuas indican limites
de concordancia. Las lineas negras continuas indican la linea de regresion. La linea punteada indica 0. MME,
masa muscular en las extremidades. PD, promedio de las diferencias. B, coeficiente beta de la regresion

lineal simple.
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Figura 4. Comportamiento del promedio de las diferencias contra el promedio de mediciones entre
las ecuaciones de Kyle (a), Rangel-Peniche (b), Sergi (¢) y Yoshida (d) y la MME medida por DXA
Hologic, mediante el grafico de Bland y Altman.
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Las lineas rojas continuas indican el promedio de las diferencias. Las lineas azules continuas indican limites
de concordancia. Las lineas negras continuas indican la linea de regresion. La linea punteada indica 0. MME,
masa muscular en las extremidades. PD, promedio de las diferencias. B, coeficiente beta de la regresion
lineal simple.
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Cuadro 7. Resultados de andlisis estadistico de las distintas ecuaciones aplicadas en la muestra
dividida seglin el modelo DXA.

Valor dep de Valor de p de
Ecuaciones  PD = DE (kg) Intervalos d-e prueba t- la regresion Valor d ep de
concordancia . . coeficiente p
pareada lineal simple
Kim -5.685+2.1 -9.720, -1.649 <0.001 -0.431 <0.001
Toselli -0.273+ 1.7 -3.752, 3.205 0.015 -0.058 0.036
Kyle 1.673+1.4 -1.222,4.569 <0.001 0.078 0.021
Rangel- 0.467+ 1.5 -2.476,3.410 <0.001 0.027 0.432
Peniche
Sergi 1.029+1.4 -1.695, 3.753 <0.001 -0.083 0.014
Yoshida 4.507+1.7 1.202, 7.811 <0.001 0.130 <0.001

PD, promedio de las diferencias. DE, desviacion estandar.

6.5. Derivacion y Aplicacion del Factor de Correccion para la Ecuacion de Rangel-Peniche

Considerando el hallazgo del sesgo y su homogeneidad mencionado en la secciéon anterior, se
propuso restar al promedio de las diferencias como un FC para aplicarlo a la ecuacion original

(Cuadro 1), derivando esta ecuacion que integra el promedio de las diferencias o sesgo:

MMEgangei—penicherc = [—0.05376 + (0.239 X IR) + (2.708 X sexo) + (0.065 X peso) —

0.467] (Ec.9)

MME-Rangelpenicherc, Ecuacion de Rangel-Peniche con el factor de correccion, IR, indice de

resistencia (cm?/R). Sexo, 0 para mujer y 1 para hombre. Peso en kilogramos.

6.6. Validacion de la Ecuacion de Rangel-Peniche con el Factor de Correccion Derivado en la

Muestra de Sujetos Medidos con DXA Hologic

El valor promedio de MME estimada por la ecuacién de Rangel-Peniche corregida (Rangel-
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Penicherc) en la muestra de sujetos medidos por DXA Hologic fue de 16.443 kg. Cuando se
compar6 esta ecuacion corregida con su respectivo método de referencia, el promedio de las
diferencias fue sumamente baja, y muy cercana a cero. Al realizar las mismas pruebas aplicadas
anteriormente (prueba t pareada y regresion lineal simple), y considerando los criterios para
determinar la concordancia, se encontr6é concordancia entre la ecuacion corregida y la MMEpxa.
El promedio de las diferencias entre la ecuacion de Rangel-Peniche y la DXA fue de 0.0008 kg
(Cuadro 8 y Figura 5). De acuerdo con el resultado de la prueba t pareada (Cuadro 8) se encontrd
que el promedio de las diferencias entre la ecuacion corregida y la MMEpxa no fue
estadisticamente diferente de cero (p= 0.999). El sesgo permanecié homogéneo como se muestra
en la Figura 5, y objetivamente, se comprob6 con regresion lineal simple (B= 0.027; p= 0.433).
Estos resultados indican que la aplicacion de este FC a la ecuacion original para estimar la MME
cumplio con los criterios establecidos de concordancia en esta poblacion adultos mayores

mexicanos con sobrepeso y obesidad.

Figura 5. Comportamiento del promedio de las diferencias contra el promedio de mediciones entre
la ecuacion de Rangel-Peniche con el factor de correccion aplicado y la MME medida por DXA
Hologic, mediante el grafico de Bland y Altman.
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La linea roja continua indica el promedio de las diferencias. Las lineas azules continuas indican limites de
concordancia. La linea negra continua indica la linea de regresion. La linea punteada indica 0. MME, masa
muscular en las extremidades. PD, promedio de las diferencias. B, coeficiente beta de la regresion lineal
simple.
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Cuadro 8. Concordancia entre la MME por la ecuacion de Rangel-Peniche después de agregarle
el factor de correccion y DXA Hologic.

Valordep de  Valor de p de

Ecuacién PD(; ;)E z:}‘ltlec';‘::il;’;g: prueba t- la regresién Zsl%inge(}f
g pareada lineal simple
Rangel-Penicherc  0.0008 + 1.5 -2.943,2.943 0.999 0.027 0.433

Rangel-PenicheFC, ecuacion de Rangel-Peniche con el factor de correccion. PD, promedio de las
diferencias. DE, desviacion estandar.
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7. DISCUSION

El proposito de este estudio fue validar algunas ecuaciones basadas en BIE para estimar
MME con el fin de contribuir al campo de la nutricion clinica y la epidemiologia al determinar si
alguna de éstas podria utilizarse en una poblacion de adultos mayores con sobrepeso y obesidad
del noroeste de México. La estimacion confiable de la MME, junto con los puntos de corte
existentes pueden utilizarse para la deteccion de baja MME en etapas tempranas en este grupo de
edad. Ademas, podria usarse para el diagnostico de obesidad sarcopénica, combinado el
diagnostico de baja MME y obesidad. Igualmente, puede ser utilizada para estudios de asociacion.
Una ecuacion valida o una ecuacion corregida para adultos mayores también puede ser una
herramienta util para estudios epidemioldgicos. De acuerdo con nuestra busqueda, en México, la
baja masa muscular solo se ha evaluado a nivel nacional utilizando la circunferencia de la
pantorrilla (Salinas-Rodriguez et al., 2020). Desde nuestra perspectiva, estimarlo con herramientas
precisas y practicas, como las ecuaciones basadas en BIE, podria garantizar una mejor estimacion
del musculo esquelético, particularmente MME, que la circunferencia de pantorrilla. La
circunferencia de pantorrilla es solo un marcador de riesgo nutricional e indicador doblemente
indirecto de la masa muscular (Guigoz et al., 2002; Lirola et al., 2016; Cuervo et al., 2009).
Como se menciond anteriormente, este estudio incluyd 6 ecuaciones para la validacion externa en
una muestra de adultos mayores con un IMC igual o superior a 25 kg/m®. Dentro de la muestra
total y en las submuestras (Cuadro 3) se encontr6 un efecto del sexo en la mayoria de las variables
reportadas. Los hombres presentaron un valor promedio mayor de peso, talla, indice de resistencia
y valores promedio de la MME estimada por las ecuaciones y medida por DXA, comparado con
las mujeres. En cambio, las mujeres presentaron valores promedios mas elevados de IMC, IMG,
resistencia y reactancia, comparado con los hombres. Este andlisis solo confirma el efecto bioldgico
del sexo entre las variables comparadas.
Con respecto a las ecuaciones basadas en BIE seleccionadas para la validacién externa, es
importante sefialar que la mayoria ya han sido probadas en otras poblaciones previamente, donde,
en determinadas condiciones, fueron descartadas por su inexactitud en ciertas poblaciones. De
acuerdo con las discusiones de los autores, la inexactitud se debid a diversos factores. Cada uno

discute que la inexactitud se pudo haber debido a la diferencia en rangos de edad (Rangel Peniche
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et al., 2015; Sergi et al., 2015; Vermeiren et al., 2019); otro, al estado nutricional (Coéffier et al.,
2020; Ballesteros-Pomar et al., 2022), o a diferencias en la composicion corporal y mediciones
antropométricas relacionadas con el origen étnico (Yu et al., 2016), el estado de salud (Reiter et
al., 2019) y las diferencias en el estado funcional (Scafoglieri et al., 2017), asi como al tipo de BIE
empleado (Yu et al, 2016).

Es importante sefialar que varios estudios han considerado validas algunas ecuaciones en muestras
con caracteristicas diferentes. Reiter y colaboradores (2019) probaron 4 ecuaciones (Kyle, Sergi,
Scafoglieri y Rangel-Peniche) en 144 adultos mayores austriacos hospitalizados con una media de
edad de 80.7 + 5.6 afios. Estos autores consideraron valida la ecuacion de Scafoglieri, por tener un
bajo promedio de las diferencias y no significativo. No obstante, Reiter y colaboradores (2019) no
evaluaron la distribucion del sesgo de las ecuaciones probadas.

De la misma manera, Steihaug y colaboradores (2015) probaron 3 ecuaciones basadas en BIE
(Kyle, Janssen y Sergi) y dos basadas en antropometria (ecuaciones de Heymsfield y Villani) en
adultos mayores con fractura de cadera. La que estimo6 con el menor promedio de las diferencias
en hombres fue la de Sergi, mientras que en las mujeres fue la de Kyle. Ademas, la ecuacion de
Sergi tuvo una buena sensibilidad (84%) y excelente especificidad (94%) para discriminar entre
MME baja y normal, mientras que la de Kyle tuvo una moderada sensibilidad (66%) y excelente
especificidad (95%). Por estos motivos, estas ecuaciones se consideraron validas en esta muestra.
No obstante, Steihaug y colaboradores (2015) tampoco evaluaron la distribucion del sesgo de las
ecuaciones probadas, ni aplicaron pruebas objetivas para evaluar la significancia del sesgo. A
diferencia de los estudios de Reiter y colaboradores (2019) y Steihaug y colaboradores (2015), este
estudio propuso pruebas objetivas para probar la concordancia, las cuales definieron que las
ecuaciones no fueron intercambiables con DXA en esta muestra.

A pesar de no haber probado la significancia del sesgo en algunos casos (Steihaug et al., 2015) o
la homogeneidad del sesgo en estos estudios (Reiter et al, 2019; Steihaug et al, 2015), los
resultados de éstos nos llevaron a considerar la posibilidad de que alguna de las ecuaciones
seleccionadas para probar en nuestra muestra podria ser valida en adultos mayores con sobrepeso
y obesidad. Esta es una de las razones por las cuales se decidio llevar a cabo una validacion externa
de ecuaciones en esta poblacion, procedimiento recomendado ampliamente antes de disefiar un
nuevo modelo predictivo.

Inicialmente, 6 ecuaciones basadas en BIE para estimar la MME seleccionadas se aplicaron y
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probaron en la muestra total, donde ninguna cumpli6 con los criterios establecidos para
concordancia. Esto pudo deberse a varios factores como las diferencias en el grupo étnico, en el
grupo etario o muy posiblemente a las diferencias en las mediciones de la MME por los modelos
DXA empleados. Respecto a esto tltimo, en ningun estudio de validacion externa de ecuaciones
para estimar MME se ha considerado el efecto del modelo DXA en el proceso de validacion.
Incluso algunos estudios de validacion externa han tratado el modelo DXA de forma indistinta (van
Baar et al., 2015; Yu et al., 2016; Coéffier et al., 2020; Ballesteros-Pomar et al., 2022; Bosaeus et
al., 2014; Steihaug et al., 2016; Tengvall et al., 2009; Toselli et al., 2021), a pesar de las diferencias
en las estimaciones de la MME que ya se reconocen en la literatura (Fan et al., 2014; Shepherd et
al., 2012; Tothill y Hannan, 2000; Blake et al, 1993; Tothill et al, 2001). Al considerar estas
diferencias reportadas en la literatura, probamos si el promedio de las diferencias de MME tomadas
por ambos modelos DXA eran diferentes de cero en una submuestra de 70 sujetos. Los resultados
de esta comparacion confirmaron los hallazgos encontrados en los estudios anteriormente citados:
se encontrd que el promedio de las diferencias fue de 0.44 kg entre DXA Hologic y DXA Lunar,
el cual fue estadisticamente diferente de cero. Por ello, se optd por validar las ecuaciones tomando
en cuenta el modelo DXA.

Sin embargo, al considerar el modelo DXA, nuevamente ninguna de las ecuaciones cumpli6é con
los criterios establecidos para concordancia con su respectivo método de referencia (DXA Hologic
o DXA Lunar). Estos resultados indican que el modelo de DXA no fue determinante para cumplir
con los criterios establecidos para probar la concordancia. No obstante, fue determinante el
estratificar por modelo DXA, ya que permitid evaluar el comportamiento del sesgo de las
ecuaciones sin sesgar por el efecto del modelo DXA en la validacion. Al eliminar la posible
influencia del modelo DXA en el proceso de validacion, es importante inferir que la falta de
concordancia con DXA de estas ecuaciones puede deberse en mayor medida a las variables
mencionadas con anterioridad: diferencias en el grupo etario, etnicidad, sexo, estado de salud y
nutricion, entre otros, por lo que recomendamos ampliamente analizar, mediante regresion lineal
multiple, qué variables estan asociadas al sesgo en cada una de las ecuaciones.

A pesar de que ninguna de las ecuaciones fue valida dada que no cumplieron con los criterios
establecidos para concordancia en la muestra total ni en la submuestra dividida por modelo DXA,
la ecuacion de Rangel-Peniche fue la tinica que mostrd una distribucion de sesgo homogénea en la

submuestra de sujetos medidos con DXA Hologic. Posiblemente, el hecho de que se haya generado
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en mexicanos contribuyd a que el sesgo se distribuyera de manera homogénea. Sin embargo,
considerando que la muestra de generacion de esta ecuacion tuvo menor peso y MME comparado
con nuestra muestra, era esperado que la ecuacion subestimara la MME en adultos mayores con
mas peso y MME. Sin embargo, en esta muestra la ecuacion sobreestim6 la MME (0.467 kg), lo
cual indica que posiblemente las variables contenidas en la ecuacioén predicen de manera distinta
la MME en esta muestra, provocando una sobreestimacion en adultos mayores con sobrepeso y
obesidad. Este comportamiento distinto de las variables predictoras puede deberse a las diferencias
en la hidratacion y distribucion del tejido adiposo caracteristico del AM con obesidad, el cual no
es contemplado en ecuaciones inespecificas para ese estado de nutricion (Kyle ef al., 2004b). Tanto
estas variables, como el aumento en la MME también propio del AM con sobrepeso y obesidad,
pudieron haber influenciado en los coeficientes de las variables incluidas en el modelo, tales como
el indice de resistencia o el peso corporal.

Independientemente de lo anterior, el hallazgo de sesgo homogéneo al separar por modelo DXA
permitié derivar un factor de correccion, el cual, consistid en restar el promedio de las diferencias
obtenido al comparar la ecuacion con la MMEpxaHolgic. Al aplicarlo a la ecuacion original, el
promedio de las diferencias entre las estimaciones de MME por dicha ecuacion y la MMEpxaHologic
resulté muy bajo, de 0.0008 kg, y estadisticamente fue igual a cero. Asimismo, conservo la
distribucion homogénea del sesgo, lo cual se compro por regresion lineal simple (B= 0.027, p=
0.433), lo que valida esta ecuacion con el FC en esta muestra de adultos mayores con sobrepeso y
obesidad (Figura 5, Cuadro 8). El anélisis del sesgo de las ecuaciones fue esencial para poder lograr
lo anterior. Esta resultd ser una estrategia muy util para utilizar las ecuaciones existentes en la
literatura, y asi no contribuir al desarrollo de més ecuaciones, que se habrian generado
injustificadamente y que, como se menciona en la revision sistematica de Beaudart y colaboradores
(2020) habria sido redundante.

El factor de correccion generado de este estudio de validacion fue de -0.467, el cual es sencillo de
aplicar y permite que la ecuacion mantenga su parsimonia. Esta clase de FC simples han sido
utilizado en otras estimaciones (Gonzalez-Arellanes et al., 2020; Aleméan-Mateo et al. 2021).
Gonzalez-Arellanes y colaboradores (2020) validaron varias metodologias para estimar la masa
grasa en adultos mayores de 60 afios 0 mas con obesidad, entre ellas, dos ecuaciones: la de Siri y
colaboradores (1956) y Brozek y colaboradores (1963). La ecuacion de Siri presentd un promedio

de las diferencias de 0.57 kg (p<0.05) comparado con el método densitométrico. A pesar de ser un
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sesgo significativo, la ecuacion presentd una distribucion del sesgo homogénea, por lo cual los
autores sugieren un factor de correccion de -0.57 agregado a la ecuacion original, con el fin de
obtener estimaciones mas exactas.

Por su parte, Aleman-Mateo y colaboradores (2021) generaron una ecuacidn para estimar el gasto
energético total en una muestra de adultos mayores provenientes de areas urbanas y rurales de
Brasil, Chile, Guatemala, Senegal, Cuba y México. Esta ecuacion resulto ser simple y precisa para
estimar el gasto energético total; sin embargo, se encontrd una subestimacion sustancial de 327
kcal/dia en los sujetos originarios de Guatemala. En este caso, la prueba de t pareada indico que el
sesgo fue significativamente diferente de cero, no obstante, las diferencias entre métodos se
distribuyeron de manera homogénea entre los limites de concordancia. Debido a esta
homogeneidad del sesgo, las 327 kcal/dia fueron agregadas a manera de factor de correccion a la
ecuacion original, con el fin de corregir esta subestimacion en adultos mayores guatemaltecos.
Igualmente, Jensen y colaboradores (2019) buscaron corregir una ecuacion para estimar la MCLG
en sujetos con obesidad, mediante modelos de regresion lineal multiple. Lo anterior, debido a que
el error de la ecuacion original comparado con el modelo de 4 compartimientos en sujetos con
obesidad era superior a 1.3 kg. Estos autores analizaron las correlaciones entre las diferencias entre
métodos y algunas variables como IMC, IMG, o el ACT, donde el IMC obtuvo uno de los
coeficientes de correlacion més elevados comparado con las demads variables. Por ello, mediante
regresion lineal multiple crearon una ecuacion de correccidon que incluia esta variable, para corregir

todas las estimaciones en sujetos con un IMC >30 kg/m?:

MCLG orregiaa = Ecuacion original — (IMC — 30 kg/m?*)  (Ec. 10)

Esta correccion redujo la sobreestimacion de la MCLG en sujetos obesos de 1.34 kg a -0.06 kg.
Por lo anterior recomendamos ampliamente que, como se menciond con anterioridad, se analicen
las variables asociadas al sesgo en estas ecuaciones para estimar la MME mediante modelos de
regresion lineal multiple, y con ello, también se puedan generar ecuaciones mas complejas de
correccion para que las diferencias entre métodos a lo largo del espectro del promedio de la MME

medida por ambos métodos sean lo mas cercano a cero posible.
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Independientemente de que la derivacion del FC no se realizd por analisis de regresion multiple,
este estudio tiene varias ventajas. Basado en los resultados del analisis de sesgo, se propone que el
promedio de las diferencias se incorpore como factor de correccion en la ecuacion basada en BIE
publicada por Rangel-Peniche y colaboradores (2015) para estimar MME especificamente en
adultos y adultos mayores con sobrepeso y obesidad. Esta ecuacion con el FC derivado de la
presente submuestra puede ser valida al aplicarse en este grupo de adultos mayores sonorenses y
en aquellos con caracteristicas similares dentro de los estudios epidemiolédgicos o clinicos, donde
no se dispone de DXA como un método de rutina. Esta ecuacion con el FC aplicado proporciona
mejores resultados que aquellas sin corregir, es decir esta ecuacion de RangelPenicherc resulto ser
intercambiable con la DXA Hologic para realizar estimaciones de la MME. Esta ecuacion corregida
puede considerarse reproducible en esta muestra, ya que resultd ser valida en una poblacion
diferente a la original, y generalizable, ya que es 1til en esta poblacion con diferentes caracteristicas
fisicas y ambientales. Esto es realmente util tomando en cuenta que el 74.5% de los adultos mayores
a nivel nacional tienen sobrepeso y obesidad (Salinas-Rodriguez et al., 2020), por lo que podra ser
una herramienta 1til y precisa para estimar la MME en esta poblacion con estas caracteristicas.
Otra ventaja es que esta validacion confirma que la BIE de una frecuencia son una herramienta
valida para la estimacion de MME en comparacion con DXA. Estos modelos son mas econdmicos
y practicos en comparacion con otros, pueden usarse de forma rutinaria en la consulta nutricional
o0 geriatrica y son una alternativa portatil para estudios epidemiologicos.

Una ultima ventaja que encontramos son los criterios establecidos en este articulo para determinar
la concordancia entre métodos. Al evaluar otros estudios de validacién, notamos que algunos de
ellos solo realizan pruebas t pareadas entre métodos, algunos utilizan el error puro o el coeficiente
de Pearson o Lin. Otros se conforman con solo determinar cudl fue el promedio de las diferencias
mas bajo de las ecuaciones validadas seleccionadas tal como lo recomienda Bland y Altman (1986).
También notamos que la mayoria de los estudios no evaltian la asociacion entre el promedio de las
diferencias y la promedio entre métodos. Optamos por los criterios mencionados en el apartado de
Materiales y Métodos, porque, en primer lugar, al agregar pruebas t pareadas y regresion lineal
simple a los métodos estadisticos, abordamos mas de lo que propone Bland y Altman para probar
concordancia. Adicionando las pruebas objetivas complementa el probar la exactitud y precision
no solo subjetivamente, sino objetivamente. Consideramos que estos pasos deben ser

fundamentales en la validacion de ecuaciones.
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Una desventaja de este estudio es que, debido a su naturaleza, el FC puede no ser generalizable a
otras poblaciones. Asimismo, este FC podria no ser véalido en sujetos con peso normal o
desnutricion. Otra desventaja es que, a pesar de que este estudio tiene una muestra mas grande en
comparacion con otros estudios publicados, nuestra muestra no es representativa, por lo que
nuestros resultados solo son validos en esta muestra y podria aplicarse en adultos mayores con
sobrepeso y obesidad hermosillenses y posiblemente en sujetos con las mismas caracteristicas del

estado de Sonora.
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8. CONCLUSIONES

Ninguna de las ecuaciones cumpli6 con los criterios establecidos para probar concordancia
con la MMEpbxa en la muestra total. Los mismos resultados se mostraron al estratificar la muestra
por modelo DXA. Esto indica que el modelo DXA no fue determinante para establecer
concordancia con la MMEpxa. Sin embargo, el analisis del sesgo llevado a cabo en cada una de las
submuestras mostrd que la ecuacion de Rangel-Peniche tuvo un sesgo distribuido homogéneamente
en la muestra de sujetos medidos con DXA Hologic. Este hallazgo permiti6 que se le derivara un
FC, el cual consistio en restar el promedio de las diferencias obtenido de este proceso de validacion.
Este FC disminuy¢ el promedio de las diferencias hasta mostrarse estadisticamente igual a cero, y
manteniendo la distribucion homogénea del sesgo. Considerando lo anterior, la ecuacion de
Rangel-Peniche corregida mostré concordancia con DXA Hologic, por lo que puede considerarse
reproducible en esta muestra, generalizable a AM con sobrepeso y obesidad, y puede ser una
metodologia intercambiable por DXA Hologic. Este analisis del sesgo podria permitir la derivacion
de factores de correccion para las ecuaciones existentes y evitar la generacion de nuevos modelos

de manera indiscriminada.
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9. RECOMENDACIONES

Recomendamos explorar a través de modelos de regresion, cudles son las variables
asociadas al sesgo en cada una de las ecuaciones, con el fin de obtener un panorama mas amplio
en este andlisis de sesgo. Identificando las variables asociadas, recomendamos generar una
ecuacion de correccion mediante la regresion lineal multiple, que corrija posiblemente de mejor

manera las ecuaciones.

Se recomienda validar la ecuacion de Rangel-Peniche corregida en una muestra de adultos mayores
con un amplio rango de IMC, incluyendo sujetos con bajo peso y obesidad morbida. También en
sujetos con diversas enfermedades cronicas o con las enfermedades que conforman el perfil de

morbi-mortalidad de México.

Igualmente, se recomienda ampliamente la validacion externa de ecuaciones en otros estados del

pais, con el fin de obtener datos confiables de la MME en adultos mayores mexicanos.
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