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RESUMEN

Introduccion: La obesidad infantil se ha convertido en uno de
los problemas de salud publica mas graves del siglo XXI.
Objetivo: Determinar la resistencia a la insulina (RI) y la
hiperinsulinemia en escolares prepuberes con exceso de peso.
Métodos: Se realizd un estudio transversal descriptivo,
comparativo, correlacional en 76 escolares, eutréficos y con
malnutricion por exceso, aparentemente sanos, evaluados por
clinica y antropometria. Se midieron los valores séricos de
glicemia e insulina y el HOMA-IR. Los resultados fueron
expresados en promedio y desviacion estandar. En el analisis
estadistico se utilizé el programa Estadistico SPSS version 24.0.
Se considerd p<0,05 confiabilidad estadistica. Resultados: la
prevalencia de exceso de peso fue 34,21%, hiperinsulinemia
38,16% vy resistencia a la insulina 53,95%. La hiperinsulinemia
mostré asociacion significativa con el exceso de peso
(sobrepeso: 66,7% y obesidad: 64,3%) p<0,05, la resistencia a
la insulina resultd significativamente mas prevalente en los
escolares obesos (92,9%) y con sobrepeso (83,3%), p>0,05. Los
valores séricos promedio de insulina e indice HOMA-IR
resultaron significativamente superiores en los escolares con
exceso de peso al comparar con los escolares con peso normal.
Conclusién: La prevalencia de obesidad infantil estad en
ascenso e impone en la poblacion afectada mayor riesgo de
padecer enfermedades cronicas, entre las que se encuentran la
resistencia insulinica. Son necesarios estudios ulteriores con el
fin de caracterizar a los nifios con sobrepeso y obesidad desde
el punto de vista antropométrico, bioquimico y metabdlico, y
definir asi el riesgo de padecer las complicaciones cronicas
relacionadas con la obesidad.

Palabras clave: obesidad pediatrica, glicemia, insulina,
resistencia a la insulina.

ABSTRACT

Introduction: Childhood obesity has become one of the most
serious public health problems of the 21st century. Objective:
To determine insulin resistance (IR) and hyperinsulinemia in
overweight prepubertal schoolchildren. Methods: A
descriptive, comparative, correlational cross-sectional study
was carried out in 76 schoolchildren, eutrophic and with
excessive malnutrition, apparently healthy, evaluated by
clinical and anthropometry. Serum glycemia and insulin
values and HOMA-IR were measured. The results were
expressed as mean and standard deviation. The statistical
program SPSS version 24.0 was used for the statistical
andlisis p<0.05 statistical reliability was considered. Results:
the prevalence of excess weight was 34.21%,
hyperinsulinemia 38.16% and insulin resistance 53.95%.
Hyperinsulinemia showed a significant association with
excess weight (overweight: 66.7% and obesity: 64.3%)
p<0.05, insulin resistance was significantly more prevalent in
obese schoolchildren (92.9%) and overweight (83.3%),
p>0.05. The mean serum values of insulin and the HOMA-IR
index were significantly higher in schoolchildren with excess
weight when compared to schoolchildren with normal weight.
Conclusion: The prevalence of childhood obesity is on the
rise and imposes on the affected population a greater risk of
suffering from chronic diseases, among which are insulin
resistance. Further studies are necessary in order to
characterize overweight and obese children from the
anthropometric, biochemical and metabolic point of view, and
thus define the risk of suffering obesity-related chronic
complications.
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INTRODUCCION

La prevalencia creciente de obesidad infantil tanto en paises
industrializados como en vias de desarrollo representa un serio
problema de salud publica mundial, catalogada por la
Organizacion Mundial de la salud (OMS) como “la epidemia del
siglo XXI” (1,2), debido a que estd asociada no solo con la
persistencia de la obesidad en la edad adulta, sino también con
el desarrollo de futuras enfermedades crénicas no transmisibles
y un alto riesgo de muerte (3,4). Ademas, ocasiona estigmas
psicolégicos y sociales, baja autoestima y depresion que les
hace personas vulnerables a la discriminacion en su vida
personal y laboral. Estas secuelas médicas y psicoldgicas
ocasionadas por la obesidad y la aparicion temprana de
enfermedades crénicas en adultos jovenes durante sus afios de
méxima productividad, contribuyen a una parte importante de los
gastos actuales de atencibn médica y generan costos
econdémicos adicionales a través de la pérdida de productividad,
el aumento de la discapacidad y la pérdida prematura de vidas
(5,6).

La OMS define la obesidad como la acumulacion anormal o
excesiva de grasa que representa un riesgo para la salud (1). No
existe ningun método de medida de la grasa corporal que sea
facil de realizar, preciso, reproducible, y correlacionable con la
morbilidad presente y futura. El indice de masa corporal (IMC),
una féormula matematica que se obtiene dividiendo el peso
corporal en kilogramos entre la altura en metros al cuadrado
(kg/m?), es la medida de adiposidad preferida desde un punto de
vista clinico practico y de salud publica, tanto en adultos como
en nifios. Definir la obesidad en el nifio y adolescente resulta
complicado. Para nifios y adolescentes, el sobrepeso y la
obesidad se definen usando normogramas para del indice de
masa corporal, para la edad y el sexo especificos. El punto de
corte tedrico para la misma seria el valor o percentil de IMC a
partir del cual el riesgo para la salud comenzase a
incrementarse significativamente. Identificar este valor es lo
dificil. Se aceptan los percentiles 85 y 95 para edad y sexo,
como puntos de corte para definir el sobrepeso y la obesidad,
respectivamente (7, 8).

Recientemente, la obesidad ha sido considerada una
enfermedad crénica, compleja y multifactorial caracterizada por
un aumento excesivo de grasa corporal, la cual se presenta
cuando hay un desequilibrio entre la ingesta energética y el
gasto calorico que involucra interacciones entre factores
genéticos, neuroendocrinos, metabdlicos, psicoldgicos,
ambientales y socioculturales, con consecuencias devastadoras,
puesto que favorece el desarrollo de trastornos en diferentes
organos y sistemas durante la infancia que se extienden a la
adultez temprana, tales como: diabetes mellitus tipo 2, sindrome
metabdlico, hipertension arterial, enfermedad arterial coronaria,
dislipidemias y trastornos renales, entre otros (9,10).

En las dltimas décadas se ha visto un aumento dramatico de la
obesidad y a la par de resistencia a la insulina, lo que hace
pensar que el factor ambiental juega un papel fundamental y
esto ultimo es debido al incremento en la ingesta de alimentos
con alto contenido de carbohidratos y grasa, junto con una
disminucion de la actividad fisica (11). EI aumento global de la

obesidad en nifios y adolescentes aumenta el riesgo de
resistencia a la insulina y diabetes tipo 2. Por su parte, la
resistencia a la insulina tiene un papel fundamental en el
desarrollo del sindrome metabdlico. Ademés, se observa un
agrupamiento de factores de riesgo cardiovascular en nifios y
adolescentes con el grado mas alto de resistencia a la insulina,
lo que sugiere que la enfermedad cardiovascular en adultos es
mas probable que se desarrolle en estos jovenes (12).

En la génesis de la obesidad infantil se plantea que hay un rol
en el hallazgo de hiperinsulinemia en ayunas causada por
sefializacién anormal de insulina en la transduccién en higado y
musculo, con pérdida de respuesta biolégica de tejidos
periféricos a la accion de la insulina, llamada Resistencia a la
insulina (RI). La insulina, hormona anabdlica, constituye la
principal hormona reguladora de los mecanismos de
homeostasis en el metabolismo de los glicidos y de los lipidos
(13). Dentro de sus mudltiples funciones, una de las principales
es la disminucion de la glucemia, por lo que regula la
gluconeogénesis y la glucogenolisis hepética, ademas de
facilitar el transporte y entrada de la glucosa a la célula del tejido
muscular estriado y del tejido adiposo. Por estas razones, la RI
es la incapacidad de la insulina para mantener la homeostasis
glucidica por resistencia a la accién de la hormona en los tejidos
periféricos (higado, mdusculo estriado, tejido adiposo y el
endotelio vascular), lo que conlleva a una hiperinsulinemia
compensatoria, asociada a un estado inflamatorio crénico. Esta
disminucion de la capacidad de accion de la insulina, para
generar la respuesta fisiolégica en el mantenimiento de la
homeostasis  glucidica, trae como consecuencia una
hiperinsulinemia compensatoria que puede ser compatible con
una glucemia plasmética normal (12, 13).

Existen diferentes métodos para evaluar la resistencia a la
accion de la insulina que pueden ser agrupados en métodos
directos e indirectos. Los Métodos directos: (clamp euglicémico,
modelo minimo de Bergman y el test de supresion de insulina
[TSI]), dada su complejidad, duracién y coste, quedan relegadas
a la investigacion de casos y controles en muestras reducidas y
en pacientes aislados. Los Métodos indirectos: basados en
respuesta glucémica e insulinémica a la sobrecarga de glucosa
como el indice HOMA, CIGMA, McAuley, FIRI, Raynaud,
QUICKI, entre otros, son los méas utilizados, pero debido a su
menor precision con respecto a los anteriores, su empleo queda
relegado a los estudios epidemioldgicos y a investigaciones con
muestras amplias (14). El modelo de homeostasis (HOMA) para
evaluacion de la resistencia a la insulina (HOMA-IR) derivan
estimaciones de la sensibilidad a la insulina a partir de modelado
matematico de las concentraciones sérica de la glucosa e
insulina en situacién de ayunas, apoyando la utilidad en
pacientes pediatricos. A pesar de que los estudios de validacion
de estos indices derivados en poblacion pediatrica son escasos,
el HOMA es el que mejor ha pasado los controles de fiabilidad
para medir la sensibilidad a la insulina (14-16).

Dado el dramatico aumento de la obesidad infantil y Ia
aparicion entre las primeras complicaciones metabdlicas que
involucra perturbaciones en el metabolismo de la glucosa que
eventualmente pueden conducir a la diabetes tipo 2; aunque en
nifios, la incidencia de diabetes tipo 2 es poco frecuente en
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comparacioén con la observada en adultos, incluso con el mismo
grado de obesidad y por el contrario, se informa que la
resistencia a la insulina se observa con frecuencia en nifios y
adolescentes con obesidad. El objetivo de la presente
investigacion fue determinar la resistencia a la insulina, y la
hiperinsulinemia en escolares con exceso de peso.

METODOS

Se realiz6 una investigacion cuantitativa, transversal, descriptiva,
comparativa y correlacional. La poblacién estuvo constituida por
463 niflos y nifias en edad escolar (7 a 11,9 afios) quienes
acudian a la Unidad Educativa “Maestra Ana Sanchez Colina”,
perteneciente al circuito escolar N°4 ubicada en el Barrio Buena
Vista, Parroquia Cacique Mara del Municipio Maracaibo, Estado
Zulia. Tras la aplicaciéon de la formula para la estimacion del
tamafio muestral, se estableci6 una muestra de 76 escolares
quienes cumplieron con los criterios de inclusién (edad de 7 a
11,9 afos, asintomaticos, y con indicadores biogquimicos
negativos de infeccion) (17). La investigacion se llevd a cabo
siguiendo los principios éticos en la investigacion médica en
seres humanos establecidos en la Declaracion de Helsinki (18),
por lo que fue aprobado por el Consejo Técnico del Instituto de
Investigaciones Bioldgicas de la Facultad de Medicina de la
Universidad del Zulia, la Comisién de Bioética de la Universidad
del Zulia  (Proyecto PEI N°: 2012000757), y el Comité de
Etica de la Division de Estudios para Graduados de la Facultad
de Medicina de la Universidad del Zulia. Los padres o
representantes legales de los escolares, una vez informados,
dieron su consentimiento verbal y escrito para su inclusion en el
proyecto de investigacion.

Evaluacion clinico-antropométrica: Los escolares fueron
evaluados desde el punto de vista clinico-antropométrico. Los
datos fueron registrados a través de la historia clinica por
pediatras puericultores y nutricionistas certificados, quienes
recopilaron la siguiente informacion: datos personales,
antecedentes familiares y personales, patologias actuales,
evaluacion fisica por organos y sistemas, y evaluacion
antropométrica (peso, talla, circunferencia de cintura, indice de
Masa Corporal (IMC) (19). Tras la evaluacion clinica se
seleccionaron los escolares sanos de ambos géneros, sin
antecedentes patoldgicos relevantes para la investigacion
(endocrinopatias, nefropatias, trastornos genéticos), y sin
distincién de etnicidad y nivel socioecondémico, quedando la
muestra conformada por 147 escolares. Los nifios y nifias con
evaluacion clinica alterada no participaron en la investigacion y
fueron canalizados hacia la especialidad correspondiente para
su apropiada valoracion y tratamiento. El indice de Masa
Corporal (IMC) se estim6 utilizando la férmula convencional
peso entre el cuadrado de la talla. Para el diagndstico
antropomeétrico fueron utilizadas las tablas de IMC segun edad y
género de la OMS, definiéndose como sobrepeso y obesidad
valores de IMC superiores a 1 y 2 desviaciones estandar,
respectivamente (20); los escolares con desnutricion fueron
referidos a consulta especializada en recuperacién nutricional en
una institucién hospitalaria de la ciudad.

Evaluacion bioquimica: Una vez completada la evaluacion
clinica - antropométrica, a los escolares seleccionados se les
tomd una muestra de sangre (5 mL) por puncién transdérmica
de la vena cubital, en ayunas, entre las 7:00am y 8:30 am, la
cual fue dispuesta en dos tubos, uno con EDTA para la
evaluacion hematolégica, y otro sin anticoagulante. Las
muestras alicuotadas fueron trasladadas al Laboratorio de

Investigacion en Malnutricion Infantii del Instituto de
Investigaciones Bioldgicas de la Facultad de Medicina donde
fueron sometidas a centrifugaciéon a 3000 rpm durante 10
minutos. Una de las alicuotas fue trasladada al Centro de
Investigaciones Endocrino-Metabodlicas de la Facultad de
Medicina de La Universidad del Zulia y empleada para el
procesamiento de glicemia e insulina. Los valores de glucosa en
sangre fueron detectados utilizando el método enzimatico-
colorimétrico de la glucosa-oxidasa. Los valores de glucosa en
sangre en ayunas fueron expresados en mg/dl y se considerd
como normal los valores comprendidos entre 70 y 110 mg/dl. Se
definié hiperglicemia valores superiores a 110 mg/dl (21). Los
valores séricos de insulina fueron cuantificados a través del
método ELISA, Inmunoensayo amplificado mediante enzimas en
un solo paso. Se consideraron como normales los valores
referenciales de insulina segun edad y género (22).

Luego de la obtenciéon de las concentraciones séricas de
insulina y glicemia se estim6 el indice Homeostasis Model
Analysis Insulin Resistance (HOMA-IR), dividiendo el
producto de la insulina en ayuno (mU/ml) y la glucosa en
ayuno (mmol/L) entre 22,5 (23). La resistencia a la insulina se
estableci6 en un punto de corte del HOMA-IR de 2,5 o
superior para individuos prepuberes y de 4 o superior para
postpuberes (24).

Andlisis estadistico: El analisis estadistico se realizd
utilizando el paquete Estadistico SPSS version 24.0 para
Windows. Los resultados obtenidos se presentaron a través
de tablas. Los valores fueron expresados en promedio como
medida de tendencia central con las desviaciones estandares
como medidas de dispersion, expresados en promedio y
desviacion estdndar (O + DE). La normalidad de la
distribucién de las variables se determiné a través de la
prueba de  Kolmogorov-Smirnov y  Shapiro-Wilks,
observandose distribucion normal en las variables talla,
glicemia. Estas variables se analizaron a través de la prueba t
de Student y el coeficiente de correlacién de Pearson. Las
variables edad, peso, IMC, insulina, indice HOMA-IR,
mostraron distribucién no normal y fueron analizadas a través
de la prueba U de Mann-Whitney. Se considerd el 95% de
confiabilidad estadistica con una p<0,05 (17).

RESULTADOS Y DISCUSION:

La obesidad en nifios y adolescentes ha surgido como uno de
los problemas de salud publica mas graves en el siglo XXI
(25). De acuerdo con reportes recientes de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), la prevalencia de obesidad
infantil se ha incrementado notablemente en las ultimas 3
décadas, afirmandose para el afio 2010 que 35 millones de
preescolares en paises en vias de desarrollo presentaban
obesidad (20, 26).

De igual manera, en Venezuela el Instituto Nacional de
Nutricion ha reportado incremento de la prevalencia de
sobrepeso y obesidad desde el afio 2007 hasta la actualidad
(27). En la presente investigacion la prevalencia de obesidad
fue 18,42% y sobrepeso 15,79%. Estas cifras superan a las
reportadas en el afio 2010 por el Instituto Nacional de
Nutricién en Venezuela a nivel nacional (sobrepeso 17,57% y
obesidad 9,83%), asi como en el estado Zulia (sobrepeso
17,65% y obesidad 12,75%) (27). Estos datos sugieren que la
prevalencia de obesidad infantii en Venezuela va en
aumento. Cabe destacar que la prevalencia de sobrepeso fue
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mayor en nifias (66%), mientras que la obesidad fue mas
prevalente en nifios (85%).

La obesidad ahora se reconoce como una enfermedad
cronica o no transmisible. Como consecuencia del exceso de
tejido adiposo es posible objetivar toda una serie de
alteraciones en los diferentes o6rganos y sistemas.
Investigaciones recientes han aclarado la fisiopatologia del
exceso de peso que conduce un estado inflamatorio
sistétmico debido a la produccion alterada de adipocinas.
proinflamatorias asociado con disminucién de la sensibilidad
a la insulina contribuyendo con el riesgo de padecer
enfermedades cronicas como la diabetes mellitus tipo 2 (28,
29). De alli, la complicacion metabdlica mas importante es la
resistencia a la captacion de glucosa inducida por insulina o
resistencia insulinica (RI). La Rl se define como Ia
incapacidad de la insulina plasmatica para, en
concentraciones habituales, promover la captacion periférica
de glucosa, suprimir la gluconeogénesis hepatica e inhibir la
produccién de lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL), lo
gue ocasiona un aumento compensador de la secrecion de
insulina que puede derivar en intolerancia a los hidratos de
carbono e, incluso, en DM2 cuando esta capacidad
compensadora fracasa (28, 29).

La obesidad y la diabetes tipo 2 estan aumentando
globalmente los problemas de salud para jovenes, con
importantes y ramificaciones de salud publica con respecto a
la morbilidad y mortalidad asociadas. Recientemente se ha
destacado la resistencia a la insulina en esta poblacién de
riesgo. La medicién de la resistencia a la insulina es
imprescindible para mejorar la comprension de su
patogénesis, progresion y complicaciones, para facilitar la
evaluacion de las estrategias de prevencion e intervencion, y
para investigar mas a fondo las diferencias observadas entre
subgrupos de poblacion definidos por etnia, sexo y etapa
puberal (29). Aunque la prevalencia de resistencia insulinica
esta determinada por diversos factores tales como la edad,
género, etnicidad, y el estadio puberal, la obesidad parece
ser el factor mas importante en la patogénesis de resistencia
insulinica (30).

La tabla | presenta las caracteristicas antropométricas y
bioquimicas de los escolares estudiados segun el género.
Obsérvese que en los escolares de género masculino las
concentraciones séricas de glucosa, y en las escolares de
género femenino las concentraciones séricas de insulina,
resultaron significativamente superiores.

TABLA I. VARIABLES ANTROPOMETRICAS y BIOQUIMICAS DE LOS ESCOLARES SELECCIONADOS SEGUN EL

GENERO

Escolares segun género

Total Femenino Masculino

(n=76) (n=34) (n=42) P

VARIABLES X+ DE X+ DE

ANTROPOMETRICAS

Edad (Afios) 9,2+1,7 9,4+17 9,1+1,7 0,47

Peso (Kg) 34,0+9,4 34,4+9,3 33,8+95 0,81

Talla (cm) 135,1+10,9 136,8 + 11,5 133,7+10,2 0,22
W
BIOQUIMICAS

Glicemia (mg/dL) 79,15+7,93 76,87 £ 7,41 81,00 £ 7,94 0,02

Insulina (mUI/mL) 16,6+14,2 21,2+19.3 129+6,1 0,02

indice de HOMA-IR 3,24+2,58 4,02 +3,44 2,60 + 1,30 0,49

X: promedio; DE: desviacion estandar. IMC: indice de Masa Corporal

La Tabla Il muestra la distribuciéon de los escolares estudiados el exceso de peso (sobrepeso: 66,7% y obesidad: 64,3%)
segln el diagnéstico nutricional-antropométrico y diagnéstico p<0,05. En relacién con la resistencia a la insulina resultd
metabdlico. Nétese que la prevalencia de exceso de peso fue significativamente mas prevalente en los escolares obesos
34,21%, hiperinsulinemia 38,16% Yy resistencia a la insulina (92,9%) y con sobrepeso (83,3%) p>0,05.
53,95%. La hiperinsulinemia mostré asociacion significativa con
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TABLA Il
ANTROPOMETRICO Y METABOLICO

DISTRIBUCION DE LOS ESCOLARES ESTUDIADOS SEGUN EL DIAGNOSTICO NUTRICIONAL-

ESCOLARES SEGUN DIAGNOSTICO NUTRICIONAL-
ANTROPOMETRICO

Peso normal Sobrepeso Obeso
n=50 (65,79 n=12 (15,79) n=14 (18,42
X2 (p)

n (%) n (%) n (%)
Glicemia: mg/dl
Normal n=76 (100) 50 (100) 12 (100) 14 (100)
Hiperglicemia 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Insulina: mUl/ml
Normal n=47 (61,84) 38 (76) 4 (33,3) 5 (35,7) 12,430 (0,002)
Elevada n=29 (38,16) 12 (24) 8 (66,7) 9 (64,3)
indice de HOMA-IR
Normal n=35 (46,05) 32 (64) 2 (16,7) 1(7,2) 19,185 (0,000)
Alta n=41 (53,95) 18 (36) 10 (83,3) 13 (92,9)

La resistencia insulinica, definida por un indice HOMA-IR igual
0 superior a 2,5, fue altamente prevalente en los escolares
estudiados (53,9%). Estas cifras son similares a las reportadas
por Calcaterra y cols (31), quienes detectaron en escolares y
adolescentes cifras de resistencia insulinica de 59,6%. Cabe
sefialar que en los escolares con exceso de peso (sobrepeso y
obesidad) se observo la prevalencia mas alta de resistencia
insulinica (88,4%) al comparar con la prevalencia detectada en
escolares con peso normal (11,6%). Estos hallazgos coinciden
con los reportados por Calcaterra y cols. (31).

En relacion con la prevalencia global de hiperinsulinemia
detectada en la presente investigacion (38,1%) fue superior a la
reportada por Zimmet y cols (32). Cabe resaltar que en
escolares con sobrepeso y obesidad se observd la prevalencia
mas alta de hiperinsulinemia (66% y 64% respectivamente),
resultado que concuerda con los reportes publicados por
Calcaterra y cols (31). Adicionalmente, las nifias mostraron
valores mas altos de indice HOMA-IR e insulina que los nifios,
aungue esta diferencia no fue estadisticamente significativa.

Al respecto, y en concordancia con este estudio, diversos
autores observaron en las nifias valores de Iindice HOMA-IR e
insulina significativamente mas altos que en nifios (33-36).
Estas diferencias entre nifias y nifios han sido atribuidas a
diferencias en el estadio puberal y al grado de adiposidad (37).
Sin embargo, Wilkin y cols (38) y Peplies y cols (30) han
mostrado en nifias preplberes valores de insulina e indice
HOMA-IR mas altos que en nifios, sugiriendo que las nifias
poseen una predisposicion intrinseca asociada al género de
desarrollar resistencia a la insulina, la cual es independiente del
estadio puberal y del estado nutricional (39).

En concordancia con estos resultados, Jefferi y cols. (40),
reportaron en su estudio sobre resistencia insulinica en nifios
prepuberales que hasta un 50% de la varianza en la
prevalencia de resistencia insulinica entre nifios y nifias con

predominio en este Ultimo grupo permanece sin explicacion, y
sugieren la existencia de algunos genes vinculados con el
cromosoma X que podrian estar involucrados en la
predisposicion a la resistencia insulinica en las nifas. Lo
anteriormente expuesto sugiere que el género femenino
constituye un factor predisponente en la aparicion de
resistencia  insulinica, asi como diabetes mellitus,
especialmente si se asocia con otros factores de riesgo como la
obesidad y la predisposicién genética. Por ello, es necesario en
las nifias con sobrepeso y obesidad determinar tempranamente
la presencia de RI, y en consecuencia instaurar cambios en los
habitos nutricionales, asi como incentivar la actividad fisica
desde la infancia temprana para minimizar el efecto aditivo que
ejerce el género femenino sobre la predisposicion a la
resistencia insulinica.

La sensibilidad a la insulina es muy variable en los sujetos
sanos, y esta variabilidad se expresa con la edad, la raza,
grupos étnicos, el peso y la distribucién de la grasa corporal;
también en los diferentes estados fisiolégicos como la
pubertad, la gestacion, el puerperio y la senectud; pero,
ademas, podemos apreciar su variabilidad, con diferentes tipos
de dieta, con la actividad fisica, con la presencia de
enfermedades (por ejemplo, la cirrosis hepética) y con el uso
de medicamentos. Existe una mayor sensibilidad a la insulina
en los nifios que en las nifias alrededor de los 11 afios, pero a
los 19 la sensibilidad a la insulina es menor, a pesar de la
disminucion de la grasa corporal en los muchachos en la
adolescencia. Esto trae como consecuencia cambios en los
niveles de insulina en ayunas: es pequefia la disminucién de
estos niveles de insulina en los nifios, mientras que en las
nifias decrece a través de la adolescencia (40).

En la Tabla Il se muestran los valores promedio de las
variables bioquimicas en los escolares estudiados segun el
diagndstico nutricional-antropométrico. Los valores séricos
promedio de insulina e indice HOMA-IR resultaron
significativamente superiores en los escolares con exceso de
peso al comparar con los escolares con peso normal.
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TABLA lll. VARIABLES BIOQUiMICAS PROMEDIO EN LOS ESCOLARES ESTUDIADOS SEGUN EL DIAGNOSTICO
NUTRICIONAL-ANTROPOMETRICO

ESCOLARES SEGUN DIAGNOSTICO NUTRICIONAL-
ANTROPOMETRICO

Peso normal Sobrepeso Obeso
n=50 n=12 n=14 p
|
X+ DE X+ DE X+ DE
Glicemia (mg/dl) 77,82 +£7,99 80,55 + 8,23 82,70 £ 6,52
Insulina (mUl/mI)* 15,0 £ 16,2 21,3+11,2 18,3+6,2 <0,05
Indice de HOMA-IR** 2,83+ 2,76 4,34 + 2,63 3,75+ 1,32 <0,001

X: promedio; DE: desviacion estandar.

Al analizar la correlacion de las variables estudiadas, el IMC
mostré correlacion significativa positiva con la Edad (0,376**),
el peso (0,862") y la talla (0,499™), y correlacién significativa
positiva débil con la glicemia (0,265%). Por su parte, la glicemia
mostré correlacion significativa positiva moderada con la Edad

(0,326**), el Peso (0,335™) y la Talla (0,329™). La Insulina con
el HOMA-IR (0,981™. EI HOMA IR mostré correlacion positiva
déhbil con el peso (0,246"). Ver tabla IV.

Tabla IV. CORRELACION DE LOS DATOS ANTROPOMETRICOS Y LOS RESULTADOS BIOQUIMICOS

Edad Peso Talla

Edad 1 ,687** ,825**
Peso ,687" 1 ,861"
Talla ,825™ ,861™ 1

IMC ,376" ,862" ,499™
Glicemia ,326™ ,335™ ,329"
Insulina ,007 172 ,160
HOMA IR ,058 ,246" 214

IMC Glicemia Insulina HOMA IR
,376** ,326** ,007 ,058
,862" ,335" 172 ,246"
,499" ,329" ,160 ,214

1 ,265" ,120 ,189
,265" 1 -,049 ,092
,120 -,049 1 ,981"
,189 ,092 ,981" 1

** La correlacion es significativa al nivel 0,01 (bilateral).
*, La correlacién es significante al nivel 0,05 (bilateral).

Otros estudios sefalan, las medidas de sensibilidad a la
insulina y la insulinemia en ayunas en edades pediatricas
tienen una correlacion ligeramente negativa, y sugieren que la
medida de insulinemia en ayunas no tiene el mismo valor que
en la poblacién adulta, por lo que el indice HOMA puede no ser
util en algunos estados fisiolégicos como la pubertad en la cual
se encuentra levada. Al respecto, Goran y Gower
establecieron después de estudios de mesuracion de la
insulinemia en el estadio puberal algunos puntos de cortes para
la misma; asi determinaron para el estadio prepuberal valores
de inulinemia = a 15 pU/mL, para la pubertad media (estadio
de Tanner de 2 a 4) valores = a 30 yU/mL, y en el pospuberal
valores de 20 pU/mL, que sus autores plantean que son
valores similares a los de los adultos (41). Sin embargo, no
existen niveles de corte ni tablas con percentiles para este
universo de estudio.

Recientemente un estudio en un grupo de 171 nifios y
adolescentes (89 nifios de 4 a 10 afios de edad y 82
adolescentes de 11 a 18 afios de edad) con diferentes grados
de obesidad, practicando 4 indices basales de sensibilidad a la
insulina, el HOMA (homeostatic model assessment), el QUICKI
(quantitative insulin sensitivity check index), el FIRI (fasting

insulin resistance index) y el FGIR (la relacion glucosa/insulina
en ayunas) para determinar cual de ellos se correlacionaba
mejor con una resistencia a la insulina reflejados con niveles de
insulina en la curva de tolerancia glucosada oral (42). Los
resultados de este trabajo mostraron que a pesar de que el
HOMA es uno de los indices més utilizados en los adultos, en
este grupo de pacientes pediatricos, el indice QUICKI y la
relacion glucosa /insulina (FGIR), son los que reflejaban con
mas precision el estado de resistencia insulinica. La validez de
HOMA-IR y QUICKI para evaluar la sensibilidad de la insulina
en nifios y adolescentes obesos es particularmente importante
porque el uso de tales indices es mas simple, mas barato,
requiere menos mano de obra, menos tiempo y es mas
aceptable para jovenes que los estudios de abrazadera o los
FSIVGTT, especialmente si se necesitan mediciones repetidas
(42). Estas medidas simplificadas de la sensibilidad a la
insulina pueden facilitar estudios clinicos y epidemioldgicos
muy necesarios, por lo que es necesaria su consideracion en
futuras investigaciones.

La sefializacion de insulina en el tejido objetivo da como
resultado una gran variedad de resultados biolégicos. Estos
eventos son esenciales para el crecimiento y desarrollo normal



Leal J / Enfermeria Investiga, Investigacidn, Vinculacion, Docencia y Gestién Vol. 7 No. 3 2022 (Julio — Septiembre)

y para la homeostasis normal de la glucosa, las grasas y el
metabolismo de las proteinas (43). Elucidar los eventos
intracelulares después de la activacion de la Rl ha sido el foco
principal de un gran nimero de investigadores durante
décadas. Dado que la alteracion de la glucemia en ayunas es
muy infrecuente, como observamos en el presente estudio,
incluso en nifios con alto riesgo de desarrollar diabetes, y que,
en contraste, la alteracion de la tolerancia a la glucosa es
mucho mas frecuente, ambos deberian incluirse como factores
de riesgo ademas de la presencia de DM2, siendo necesaria su
inclusion en el tamizaje de los escolares con RI.

Diversos estudios sefialan, la causa principal de la resistencia a
la insulina en la infancia obedece a un patrén tipico de
distribucion de lipidos caracterizado por un aumento del
deposito de lipidos dentro de los tejidos sensibles a la insulina,
como el higado y el muisculo esquelético y dentro de las
visceras. Este patron de depdésito de lipidos también se asocia
con la infiltracién de tejidos intraabdominales con células del
sistema inmunitario, lo que induce una inflamacion sistémica de
bajo grado que se observa tipicamente en nifios y adolescentes
obesos resistentes a la insulina (44). Por lo que la historia
clinica y un examen fisico cuidadosos, junto con un estudio de
laboratorio béasico, brindan pistas con respecto a la
estratificacion del riesgo en nifios obesos.

Por lo que, la resistencia a la insulina se define como un estado
metabdlico en el cual los efectos periféricos titulares de la
insulina se encuentran disminuidos. La resistencia a la accion
de esta hormona se compensa mediante un aumento en su
secrecion por parte de la célula B, resultando en la llamada
hiperinsulinemia compensadora. La resistencia a la insulina
incluye defectos en las acciones metabdlicas y no metabdlicas
de la insulina, tales como la homeostasis de la glucosa, de los
lipidos y de las proteinas, efectos mitdgenos, diferenciacion
celular, las modificaciones electrofisiologicas cardiacas y la
regulacion del tono arterial. La resistencia a la accion de esta
hormona anabdlica, se compensa con un aumento en su
secrecion por parte de la célula B pancreatica, de lo cual resulta
hiperinsulinemia, que prolonga el estado de RI
fundamentalmente por regulacién en bajada de sus receptores
(45, 46). En consecuencia, la resistencia a la insulina
comprende un tejido adiposo disfuncional, la sefializacion de
insulina lipotoxica seguida de glucotoxicidad, estrés oxidativo e
inflamaciéon de bajo grado. Estudios recientes muestran que,
ademas de los metabolitos (acidos grasos libres, aminoacidos)
y las proteinas sefalizadoras (miocinas, adipocinas,
hepatocinas), también los exosomas con su carga (proteinas,
ARNmM y microARN) contribuyen a la conexion alterada entre el
musculo esquelético, el higado y el tejido adiposo durante el
desarrollo de la resistencia a la insulina (45).

Desde hace varios afios se ha acumulado suficiente evidencia
de que la RI y la hiperinsulinemia estan involucradas en el
desarrollo de hipertension arterial, obesidad y diabetes.
Igualmente, la hiperinsulinemia esta altamente relacionada con
el desarrollo de dislipidemia caracterizada por aumento de las
VLDL y TAG y una disminucion de las HDL favoreciendo la
aparicion de ateroesclerosis. Otra de las patologias que se ha
encontrado fuertemente relacionada con la hiperinsulinemia y
la insulinoresistencia es la isquemia miocardica, tanto en su
génesis como en su evolucion, ya que se ha demostrado que

las posibilidades de supervivencia del miocito se ven reducidas
por la disminucion de la captacion de glucosa durante el
periodo isquémico. La hiperinsulinemia también se relaciona
con la hipertrofia miocardica, probablemente debido al efecto
directo de la insulina sobre la elevacién de la presion arterial,
bien por incremento en la reabsorcion de Na+ o por
hiperactividad simpatica (47-49).

Ademas, la hiperglucemia en ayunas y la resistencia a la
insulina en los nifios afectan el recambio 6seo y suprimen la
resorcién oOsea. Por lo que, la hiperglucemia disminuye la
resorcién, particularmente en los nifios, mientras que la
supresion de la resorcion por la resistencia a la insulina fue
mas pronunciada en las nifias. De alli que, la progresion de las
alteraciones que acomparfan a la prediabetes puede interferir
con el modelado dseo y ser perjudicial para la calidad ésea en
etapas posteriores de la vida (50).

Lo anteriormente expuesto revela que, la obesidad tiene su
inicio muy temprano en la vida; por lo tanto, los nifios escolares
constituyen un grupo vulnerable importante de esta
enfermedad multifactorial. Ademas, la resistencia a la insulina
es un trastorno importante en los nifios obesos porque esta
estrechamente relacionado  con las  enfermedades
cardiovasculares, diabetes y otras enfermedades metabdlicas
cronicas no transmisibles con una elevada morbimortalidad en
la adultez temprana. Por lo que, se deben hacer esfuerzos
tanto para el reconocimiento de este riesgo metabdlico, la
deteccion de RI y diabetes tipo 2 asociada y la orientaciéon de
las personas afectadas para el tratamiento adecuado con
énfasis en la modificacion del estilo de vida. Asimismo, se
necesita urgentemente implementar programas de prevencion
de la obesidad infantil basados en la poblacién que sean
efectivos y culturalmente apropiado, capaces de promover el
crecimiento saludable y la seguridad nutricional del hogar y
proteger a los niflos de los incentivos para permanecer
inactivos o consumir en exceso alimentos de mala calidad
nutricional (51).

CONCLUSIONES

La prevalencia de obesidad infantil estad en ascenso e impone
en la poblacion afectada mayor riesgo de padecer
enfermedades cronicas, entre las que se encuentran la
resistencia insulinica. Son necesarios estudios ulteriores con el
fin de caracterizar a los nifios con sobrepeso y obesidad desde
el punto de vista antropométrico, bioquimico y metabdlico, y
definir asi el riesgo de padecer las complicaciones crénicas
relacionadas con la obesidad.
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