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RESUMEN

ABSTRACT

Objetivo: Determinar la prevalencia de resistencia a la insulina
(IR) segun el HOMA2-IR (homeostatic model assessment 2-insu-
lin resistance). Ciudad Bolivar, agosto de 2014. Materiales y
métodos: Se realizé un estudio de campo, descriptivo y de
corte transversal. La muestra de 102 personas se seleccion6
mediante muestreo probabilistico aleatorio y multietdpico.
Resultados: El 61.8% eran del sexo femenino y el 38.2% del
masculino. Se encontraron diferencias significativas de la po-
blacion segun el sexo, en la circunferencia abdominal (media-
na mujeres: 95.0 cm vs. mediana hombres: 101.5 cm; p = 0.04),
el colesterol ligado a lipoproteinas de alta densidad (mediana
mujeres: 37.0 mg/dl vs. mediana hombres: 33.0; p = 0.003) y la
presién arterial sistdlica (PAS) (mediana mujeres: 125.5 mmHg
vs. mediana hombres: 134.5 mmHg; p = 0.006). Al correlacionar
la mediana del HOMA2-IR por sexo, grupos etarios y la clasifi-
cacién dela PAS no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas. La prevalencia de IR fue del 23.5%. La IR fue mas
prevalente en el sexo femenino (70.8%), por grupo etario fue
en el de 40-49 afnos (25.0%) y en los pacientes hipertensos
(66.7%). Conclusion: A pesar de que las diferencias del
HOMAZ2-IR entre grupos no fueron significativas, la resistencia
a la insulina fue mayor en mujeres y en pacientes hipertensos.

Palabras clave: Resistencia a la insulina. Hipertension.
Obesidad abdominal.

Objective: To determine the prevalence of insulin resistance
(IR) according to HOMA2 (homeostatic model assessment
2)-IR. Ciudad Bolivar, August 2014. Materials and methods:
Descriptive, cross-sectional field study. The sample of 102
people was selected through random and multistage prob-
ability sampling. Results: The 61.8% were female and 38.2%
male. Significant differences of the population were found
according to sex, in abdominal circumference (female medi-
an: 95.0 cm vs. male median: 101.5 cm; p = 0.04), high-den-
sity lipoprotein cholesterol (female median: 37.0 mg/dl vs.
male median: 33.0; p = 0.003) and systolic blood pressure
(SBP) (female median: 125.5 mmHg vs. male median: 134.5
mmHg; p = 0.006). Correlating the median HOMA2-IR by sex,
age groups, and blood pressure classification, no statistical-
ly significant differences were found. The prevalence of IR
was 23.5%. IR was more prevalent in women (70.8%), by age
group was that of 40-49 years (25.0%) and in hypertensive
patients (66.7%). Conclusion: Although the HOMA2-IR dif-
ferences between groups were not significant, insulin resis-
tance was higher in women and in hypertensive patients.

Key words: Insulin resistance. Hypertension. Abdominal
obesity.
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INTRODUCCION

La resistencia a la insulina (IR) es la respuesta insufi-
ciente de los tejidos periféricos (adiposo, muscular y
hepatico) a la accion bioldgica de la insulina, lo cual
provoca una hiperinsulinemia como mecanismo
compensatorio para mantener en la normalidad los
niveles de glucemia'2. Su importancia radica en que
estd asociada a muchas enfermedades3®y los proce-
dimientos estandar para determinar la IR son dificiles
de aplicar y emplear en la practica clinica, por lo tan-
to, se proponen otras medidas, como el homeostasis
model assessment 2-insulin resistance (HOMA2-IR)>1°,

Es muy comun escuchar hablar de enfermedades
tales como diabetes mellitus tipo 2 (DMT2), obesidad,
enfermedades cardiovasculares y sindrome metab6-
lico, ya que son consideradas como problemas de
salud publica por su alta prevalencia en el mun-
do''3, Ademads, estas alteraciones se vinculan fisio-
patolégicamente con IR/hiperinsulinemia?'4. Los
receptores de insulina no son los que fallan, sino la
secuencia intracelular de la porcién 3 del receptor de
la insulina, donde la fosforilacion del sustrato espe-
cifico del receptor de la insulina' que deja de actuar,
conllevando la IR, lo que les confiere ser predictores
muy confiables para el desarrollo de DMT2°61416,

El HOMA2-IR establece rangos de normalidad de
acuerdo con cada poblacién en particular y a cada
situacion especifica, considerando los niveles basa-
les de insulinay glucosa'"'°. En la regién Guayanesa
de Venezuela se establecieron rangos de referencia
del HOMAZ2-IR especificos para la poblacién urbana
de Ciudad Bolivar, obteniéndose un punto de corte
de 1,902°21, El presente estudio tiene como objetivo
determinar la prevalencia de IR segun HOMA2-IR en
Ciudad Bolivar, Estado Bolivar, Venezuela.

MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio

Se realiz6 un estudio de campo, descriptivo y de
corte transversal.
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Poblacién y muestra

Con base en la poblacién adulta de la parroquia
Catedral, de Ciudad Bolivar, Venezuela, representa-
da por 39,869 personas. La muestra fue selecciona-
da mediante muestreo probabilistico aleatorio y
multietapico, y conformada por 102 sujetos. Divi-
diéndose el drea geogréfica en calles y las calles en
cuadras y en las cuadras se numeraron las casas, de
alli se procedio a identificar a los individuos mayo-
res de 18 aflos de cada unidad habitacional, de don-
de se sorted por azar simple a cada individuo de la
muestra. Se seleccionaron 350 individuos y al dia
siguiente acudieron 102 que fueron los incluidos en
el estudio, en condiciones de ayuno, a un centro
asistencial proximo a su residencia. Se realizé la
toma de muestras de sangre, medicion de pardme-
tros antropométricos, presién arterial y una breve
entrevista clinica.

Los criterios de inclusién fueron: consentimiento de
participacién voluntaria en el momento de la entre-
vista y ser mayor de 18 afos. Dentro de los criterios
de exclusion estuvieron: los individuos con neopla-
sias, embarazadas y discapacidades que impidieran
la bipedestacion o la conduccion de la entrevista.

Evaluacién antropométrica

Para medir la talla se utiliz6 una cinta vertical cali-
brada en centimetros y milimetros. El peso se deter-
miné usando una balanza marca Omron, modelo
HBF-500INT (Kioto, Japén). Ambas medidas se toma-
ron con los pacientes descalzos, ropas ligeras y con
la cabeza en plano de Frankfurt. Para el calculo del
indice de masa corporal (IMC) se empled la expre-
sidn matematica [IMC = peso/talla en cm?]™4, Se de-
finieron tres grupos segun los valores del IMC: peso
normal (< 25 kg/m?), sobrepeso (25-29.9 kg/m?) y
obesidad (= 30 kg/m?)?2, La circunferencia abdomi-
nal se midi6é con una cinta métrica plastica gradua-
da en centimetros y milimetros, tomando como re-
ferencia el punto equidistante entre el reborde
costal y la espina iliaca anterosuperior. Debido a la
falta de datos locales, para evaluar la circunferencia
abdominal se utilizaron los puntos de corte calcula-
dos para la poblacion de Maracaibo: 90 cm para
mujeres y 95 cm para hombres?°.
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Cuantificacién de presién arterial

Se tom6 la presion arterial siguiendo las recomen-
daciones de la American Heart Association®. Se rea-
lizo la medida con un monitor de presién arterial
automatico, marca Omron Intellisense modelo
HEM-742INT (Kioto, Japon). Para garantizar la fiabi-
lidad de la toma se realizaron dos mediciones, se-
paradas por al menos tres minutos, para luego ob-
tener una presion sistolica y diastélica promedios.
Se usaron los criterios del séptimo informe del Co-
mité Nacional Conjunto para la Deteccién, Evalua-
cion y Tratamiento de la Hipertensidn Arterial (JNC-
7 [Joint National Committee 7]) para clasificar a los
sujetos como normotensos, prehipertensos o hi-
pertensos?*,

Estudios de laboratorio

Para determinar las variables de laboratorio, a cada
individuo (con un ayuno de 8-12 horas) se le tomo
una muestra de sangre venosa, con indicaciones de
no de realizar actividad fisica intensa, ni fumar ni
ingerir café en las 24 horas previas a la toma de esta.
Se tomd una muestra de sangre, el suero fue obte-
nido por centrifugaciéon de la muestra no anticoa-
gulada a 1,500 rpm durante 10 minutos. Parte del
suero fue procesado el mismo dia en un equipo
automatizado de quimica sanguinea Selectra XL
6002-600 (Elitechclinicalsolutions, Seés, Francia)
para determinar el perfil lipidico y la glucemia. Una
alicuota de suero fue almacenada en tubos Eppen-
dorfy congelada para la posterior cuantificacion de
insulina y hemoglobina glucosilada A1lc.

El perfil lipidico fue cuantificado mediante el méto-
do enzimatico colorimétrico Elitech (Elitechclinical-
solutions, Seés, Francia). Se realizaron las determi-
naciones bioquimicas: colesterol total, colesterol
ligado a lipoproteinas de alta densidad (cHDL) y
triglicéridos (TG). La concentracién de lipoproteinas
de muy baja densidad (VLDL) se determiné de ma-
nera indirecta mediante la expresion matematica
TG/5. Para el calculo del colesterol ligado a lipopro-
teinas de baja densidad (cLDL), cuando la cifra de
TG sea menor a 400 mg/dl, se utilizé la formula de
Friedewald: cLDL = colesterol total-cHDL—(TG/5)%.

Para la determinacién de glucosa se utilizé el kit de
Glicemia enzimatica de laboratorios Wiener?, De
acuerdo con los criterios de la ADA (American Dia-
betes Association), los valores normales de glucemia
fueron: glucemia en ayunas < 100 mg/dl, 100-125
mg/dl glucemia en ayunas alterada o prediabetes y
diabéticos los que resultaron con glucemia > 126
mg/d|, repetida en otra ocasién en un dia diferen-
te?’. A todos los sujetos se les determiné la hemog-
lobina glucosilada A1C mediante la prueba Nyco-
card RS232 (Axis-Shield, Oslo, Noruega) y su reactivo
correspondiente?®, La determinacién de insulina se
realizd por un método de ELISA (ensayo por inmu-
noabsorcion ligado a enzimas), utilizando el kit co-
mercial ultrasensible Mercodia 10-1132-01 (Merco-
dia AB, Uppsala, Suecia), que presenta una reaccion
cruzada con proinsulina < 0.01%, procesado en un
analizador automatizado TOSOH AIA-360 (Tosoh-
Bioscience, San Francisco, EE.UU.).

Calculo de la resistencia a la insulina

Se realiz6 mediante el modelo HOMAZ2. La calcula-
dora HOMA?2 esta disponible como descarga gratui-
ta en el sitio de la Unidad de Ensayos sobre Diabetes
del Centro de la Universidad de Oxford para Diabe-
tes, Endocrinologia y Metabolismo (https://www.
dtu.ox.ac.uk/homacalculator/download.php)?.

Anilisis estadistico

Los datos se agruparon y se codificaron en funcién
de cada variable en el programa estadistico SPSS 17
version Windows espaiol. Dado que el HOMA2-IR
no se distribuyé normalmente segun la prueba de
Kolmogorov-Smirnov (p < 0.01), los resultados se
presentaron como medianas (p25-p75). Las compa-
raciones entre dos grupos se hicieron mediante
prueba de U de Mann-Whitney, y las comparaciones
entre tres 0 mas grupos mediante la prueba de
Kruskal-Wallis. Para comparar las frecuencias relati-
vas se utilizaron las pruebas %? de Pearson y el test
exacto de Fisher en el caso de que alguna frecuen-
cia esperada fuera menor de cinco. Se consideré
como estadisticamente significativo un valor de
p < 0.05.
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Tabla 1. Caracteristicas generales de los habitantes de la parroquia Catedral, Ciudad Bolivar, Estado

Bolivar, agosto de 2014

Total Femenino Masculino p*
(n = 102) (n =63) (n =39)
Mediana p25-p75 Mediana p25-p75 Mediana p25-p75

Edad (anos) 445 (32.0-58.3) 46.0 (35.0-58.0) 43.0 (27.0-60.0) 0.707
IMC (kg/m?) 30 (25.6-33.7) 30.3 (25.6-34.9) 29.6 (24.2-31.6) 0.26
CA (cm) 97 (86.5-104.8) 95 (84.2-103.0) 101.5 (90.0-106.9) 0.048
Glucemia (mg/dl) 90.5 (83.0-96.5) 92 (80.0-99.0) 90 (83.0-95.0) 0.62
Insulina (uU/ml) 12 (8.0-14.0) 13 (8.0-16.0) 11 (8.0-13.0) 0.3
Colesterol total (mg/dl) 167.5 (139.0-194.8) 178 (143.0-198.0) 155 (138.0-190.0) 0.148
Triglicéridos (mg/dl) 94 (65.0-148.8) 86 (63.0-118.0) 126 (65.0-193.0) 0.103
cLDL (mg/dl) 104.3 (84.0-133.6) 109.8 (90.2-134.8) 98.2 (68.0-133.0) 0.071
cHDL (mag/dl) 35 (30.8-45.3) 37 (32.0-47.0) 33 (26.0-37.0) 0.003
PAS (mmHg) 130.5 (117.8-148.1) 1255 (111.5-144.0) 134.5 (128.5-162.5) 0.006
PAD (mmHg) 77.8 (68.5-85.0) 76 (67.5-84.5) 785 (70.0-86.5) 0.189

* Prueba U de Mann-Whitney.

IMC: indice de masa corporal; CA: circunferencia abdominal; cLDL: colesterol ligado a lipoproteinas de baja densidad; cHDL: colesterol ligado a lipoproteinas de alta

densidad; PAS: presién arterial sistélica; PAD: presion arterial diastolica.

RESULTADOS

En la tabla 1 se exhiben las caracteristicas generales
de los habitantes de la parroquia Catedral de Ciu-
dad Bolivar, Estado Bolivar. Se conté con un total de
102 individuos de los cuales 63 son mujeres y 39
son hombres. La mediana de la edad de la pobla-
cién fue de 44.5 (32.0-58.3), sin diferencias entre
sexos. Notese que los Unicos pardmetros que mos-
traron diferencias significativas (p < 0.05), segun el
sexo, fueron: la circunferencia abdominal (mediana:
sexo femenino 95.0 cm vs. sexo masculino 101.5
cm), el cHDL (mediana: sexo femenino 37.0 mg/dl
vs. sexo masculino 33 mg/dl) y la presion arterial
sistolica (PAS) (mediana: sexo femenino 125.5
mmHg vs. sexo masculino 134.5 mmHg).

En la tabla 2 se muestra que el HOMA2-IR tuvo una
mediana mas alta en el sexo femenino (HOMA2-
IR: 1.6) frente al masculino (HOMA2-IR: 1.4), se en-
contré un incremento sostenido del valor del HO-
MA2-IR conforme aumentan los grupos etarios y la
presion arterial, sin diferencias significativamente
estadistica (p > 0.05).

La prevalencia de IR fue del 23.5% (Fig. 1). La preva-
lencia de IR segun sexo fue del 70.8% en el sexo
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femenino, sin diferencia estadisticamente significati-
va con respecto al masculino (p = 0.21). Por grupo
etario se encontré que la prevalencia de IR fue mayor
en los de 40-49 anos, representando el 25.0%, en
segundo lugar los de 50-59 anos, y los de 60 y mas
anos con el 20.8% cada uno, no se encontraron dife-
rencias significativas entre la IR y los grupos etarios
(p=0.980). La IR fue mas prevalente en sujetos hiper-
tensos, representando el 66.7%, sin diferencias signi-
ficativas en relacién a los no IR (p = 0.416) (Tabla 3).

DISCUSION

Con relacién a las caracteristicas generales de los
habitantes, mostraron diferencias significativas se-
gun el sexo en los siguientes pardmetros: la circun-
ferencia abdominal (mediana: femenino 95.0 cm vs.
masculino 101.5 cm), el cHDL (mediana: femenino
37.0 mg/dl vs. masculino 33 mg/dl) y la PAS (me-
diana: femenino 1255 mmHg vs. masculino
134.5 mmHg). Por lo tanto, las mujeres presentan
valores significativamente mas altos de cHDL y va-
lores significativamente mas bajos de circunferen-
cia abdominal y PAS que los hombres. En el estudio
realizado en Ciudad Bolivar, Venezuela, por
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Tabla 2. Niveles de HOMAZ2-IR de acuerdo con
sexo, edad y clasificaciéon JNC-7 en los habitantes
de la parroquia Catedral, Ciudad Bolivar, Estado
Bolivar, agosto de 2014

HOMAZ2-IR p

Mediana p25-p75

Sexo
Femenino 1.6 (1.0-2.0) 0.292*
Masculino 14 (1.0-1.7)

Grupo etario

< 30 afos 14 (08-17)  0.896"
30-39 afnos 1.5 (0.8-1.8)
40-49 anos 1.5 (14-19)
50-59 afos 1.6 (1.1-2.0)
> 60 afnos 1.6 (1.2-1.7)

Clasificaciéon JNC-7

Normotenso 14 (0.8-1.7) 01621
Prehipertenso 13 (0.9-1.8)
Hipertenso 1.6 (1.3-2.0)

*Prueba U de Mann-Whitney.

fPrueba H de Kruskal-Wallis.

HOMAZ2-IR: homeostatic model assessment 2-insulin resistance; INC-7: Joint
National Committee 7 (séptimo informe del Comité Nacional Conjunto para la
Deteccion, Evaluacién y Tratamiento de la Hipertension Arterial).
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Figura 1. Prevalencia de resistencia a la insulina. Ciudad Bolivar,
Estado Bolivar, Venezuela.

Tabla 3. Prevalencias de resistencia a la insulina
segln sexo, grupo etario y clasificacién JNC-7

Resistencia a la insulina  p

No (n=78) Si(n=24)
n % n %

Sexo (a)
Femenino 46 59.0 17 708 021"
Masculino 32 41.0 7 29.2
Grupos etarios
<30 15 19.2 4 167 098t
30-39 15 19.2 4 16.7
40-49 16 20.5 6 250
50-59 14 179 5 20.8
> 60 18 23.1 5 20.8
Clasificacién JNC-7
Normotensos 19 244 4 16.7  0416"
Prehipertensos 19 244 4 16.7
Hipertensos 40 513 16 66.7

*Prueba %2 de Pearson.

fPrueba exacta de Fisher.

INC7: Joint National Committee 7 (séptimo informe del Comité Nacional Conjunto
para la Deteccién, Evaluacion y Tratamiento de la Hipertensién Arterial).

Mujica-Salazar, et al.?" y en el estudio realizado por
Bermudez, et al3° en Maracaibo, Venezuela, que
difieren con nuestros resultados, si bien presentan
diferencias significativas similares en nuestros pa-
rdmetros antes mencionados, también se observan
en otras variables.

Con relacién a los niveles de HOMA2-IR segun el
sexo, la edad y la clasificacion del JNC-7 no se evi-
denciaron diferencias significativas en las compara-
ciones estudiadas (p > 0.05); lo que indica que entre
las categorias de cada variable los valores del HO-
MA2-IR son similares entre si. Esto difiere del estu-
dio realizado en Ciudad Bolivar, Venezuela, por
Mujica-Salazar, et al.?', en donde se encontré dife-
rencia significativa en la clasificacion JNC-7, pudién-
dose establecer de esta manera que la parroquia
Catedral no es una de las poblaciones de Ciudad
Bolivar que contribuyen a un HOMA2-IR con dife-
rencia significativa en la categoria de tensién arte-
rial del estudio antes mencionado.
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La IR segun sexo, grupo etario y clasificacion JNC-7
predominé en el sexo femenino en el grupo etario
de 40-49 afios. Un metaanalisis reciente3’ sugiere
que las concentraciones elevadas de insulina en
ayunas o la IR estimada mediante el HOMA2-IR se
asocia de forma independiente con un riesgo exa-
cerbado de hipertensién en la poblacién general. La
IR se relaciona con el aumento de la edad, debido a
que disminuye el tejido adiposo subcutaneo, au-
menta el depdsito adiposo visceral y la sarcope-
nia'®32, Ademas, se ha demostrado que la IR tiene
un mecanismo fisiopatolégico fundamental en la
hipertension, contribuyendo de forma sustancial a
su patogenia'*3!, ya que la hiperinsulinemia com-
pensatoria ejerce efectos multiples potencialmente
deletéreos, como retencién de Na+, acumulo de
Ca++ libre intracitoplasmatico, y aumento de la ac-
tividad simpatica, demostrandose de esta manera
que los hipertensos son mas resistentes a la insulina
que los no hipertensos3'4,

En conclusion, la valoracion de la IR demostrd que a
pesar de que las diferencias del HOMA2-IR entre gru-
pos no fueron significativas, hubo una mayor tenden-
cia de resistencia a la insulina en mujeres y en pacien-
tes hipertensos. Tal vez en estudios adicionales con
una muestra mas grande se pueda obtener un andli-
sis estadistico significativo. Ademads, se encontraron
niveles de cHDL bajos. Esto permitira identificar a los
individuos con mayor riesgo para las enfermedades
cardiovasculares y asi poder implementar medidas
terapéuticas (dieta, actividad fisica y/o farmacologi-
cas) para poder retrasarlas o impedirlas, dando a
nuestros pacientes una mejor calidad de vida.

Se recomienda realizar mas estudios y con mayor
muestra en la poblacion venezolana a fin de deter-
minar el punto de corte del HOMA2-IR, ya que los
valores de referencia pueden ser diferentes en las
poblaciones debido a caracteristicas geograficas,
culturales y socioeconémicas. Es necesario fomen-
tar investigaciones sobre los factores de riesgo mas
frecuentes que se encuentran relacionados con las
alteraciones de la concentraciéon de insulina y glu-
cemia basal. Es preciso promover la educacién a la
poblacion con respecto a nutricion, actividad fisica
y estilo de vida con el objetivo de concienciar a la
comunidad de los posibles factores de riesgo que
disminuyen su calidad de vida.
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