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ANTECEDENTES 

Se ha demostrado en múltiples estudios la asoclación entre 

h1pertens1ón,obesidad e intolerancia a la glucosa con hlperlnsulinemla 

secundarla a defecto en la capacidad do la insulina para estimular el 

consumo de glucosa en estos individuos.Esta resistencia a la insulina parece 

no modificarse con ol tratamiento antihiportensivo;pudlendo incluso 

acentuarse. ( t, 3) 

No se conoce cual do las acciones de la insulina,(por eJe.mplo:Inhlbiclón 

de la liberación de la glucosa hepática y llpollsis.ustimulación del 

transporte.oxidación y disposición no oxidatlva de la glucosa y promoción de 

la entrada celular del potasio) pueden estar involucrados en el estado 

hipertensivo.Sln embargo se ha demostrado daño en la glucóllsis Y 

probablemente el mtisculo es el sitio de resistencia a la insuiina.Por otra 

par te, causas de hipertensión como el 

Cush1ng.feocromoc1 toma, acromegalia.enfermedad renovascular e insuficiencia 

renal crónica pueden por si mismas intP.rferir en la sensibliidad a la 

insulina. ( 2) 

Se sugiere a la hipertensión arteriol,como un estado de resistencia o la 

1nsulina,1ndependlentemente de la obesidad o la intolerancia a la glucosa.La 

!nsullnn promueve In rntención de sodio por el riñón y estimula la actividad 

del sJstema nervioso slmpátko además de ofoctos directos e> lndJ rc>ctos !".obrl' 

una variedad del sistema de transporte de cationes en la mombrana. (J) 

Entre estos cationes asociados rcsistemcia a la insulina e 

hipertonsión,se ha referido al calcio c>n sus múltiples acciones.como es el 

mantener el tono del músculo l!so vascular ,quo se incrementa por nlvr>l€'s 

elevados de calclo citoplasmátlco o cambio en la sensibJlidnd del apn1ato 

contráctil sin cambio en el calcio citoplasmático,o ambos.(4,5) 



Se ha obsorvado,quo plaquetas incubadas con suero de pacten tos hlper tensos 

incremE'ntan los niveles de calcio el toplasmfttlco,pero las plaquetas de 

hipcrtcnsos inr.ubadas en suoro de sujetos normales no produce esto 

efecto:suglrli>ndosl' un facto1 circulantE> que aumenta el calcio 

el topJasmiitlcu. (6) 

El grupo de pacientes hiper tensos que tlonde a tener ni velos elevados de 

hormonas reguladoras de calcio (PTll, 1, 25 dlhldroxlcolecaJci ferol) ,os el 

grupo de Individuos sonslb1Ps a sal y bajos nlveles de renina,que tienden a 

presenta1 bajos niveles dl' calcio ionizado y elevada calclurests. (7) 

Hay una relaclon inversa.entre la ingesta dlar la de calcio y la presión 

artPrlal slstollca,qur l"'S indepcm1lrntP de las varlnbles tales como 

edad,soxo,índice du masa corporal, raza y etnicidad.En un estudio prospectivo 

·I años S(' obsf'rvó una rPducC'Jón del 2J't. dc>l rlt•sgo dC> hlpcrtPnsion c>n 

60,UOO mujeres asoclndn con inr.rsta normal de cnlcio. pi) 

Se ha observado disminución de la unión de calcio a las •ombranas 

celulares C'omo c>n aorta,urltrocitos.hicndo,slstema nf'rvloso ce111raJ 

poqueñas arterias.lo que faclllta el incremento de calcio <'itoplasmlitlco,yn 

que esta unión Inhibe eJ flujo por inactivaclón dn los canales que permiten 

su entrada.Además, tanto en animales como en humanos.la actividad de la 

ATPasa dC" ca.-.- :'tº Mr.• • de la membrana se ha encontrado dlsmlnuida,lo qup 

puedo en 1m1 IP tncrPmPntar el calcio lnuacelular en paciPntes con 

hipertensión PsencJal. (S,9) 

l'or otra partP, la insu11na inhlbc> la actividad de Ja ATPasa dP Ca .... ,Mg., 

de la membrana:y la calmodullna,una proteina intracelular fijadora de calcio 

c1uP Juer.11 un rol pr imordiai en Ja regulación de un eran número de enzimns 

int racC'lularPs incluyendo la ATPas de calclo-magnesio,parece presentar 

fosfor ilación es t !mulada por la insulina, lo que in ter fiera en su 



función. (9, 10) 

La magnitud del cambio en el calcio citoplasmétlco no es paralelo al nivel 

de llberaci6n de lnsullna,sug1r1endo que el rol del calcio intracelular en 

el proceso de Uberaclón de insulina debe ser considerado en conjunto con 

otros mecanismos celulares.Las concentraciones óptimas de calcio 

el toplasmático perecen oscilar entre t 40 350nmol .Cuando las 

concentraciones d~ calcio se encuentran bajas o muy elevadas,la habilidad de 

los islotes pancreótlcos para responder a estímulos fisiológicos disminuye 

slgnlflcatlvamente.La alteración en In homeostasls del calcio celular puede 

representar una acción crucial en la patogenia de la secreción al torada de 

insuUna,asi como en su acción secundar lamen te e su efecto 

hlpertensivo. ( 11, 12) 

En la literatura se reportan varios estudios de pacientes hipertensos 

esenciales que han respondido a dietas elevadas en calcio de has ta 2 gramos 

diarios cooo suplemento tanto en forma de 

bicarbonato, el trato, fosfato,gluconeto y lacte to de calcio. ( 13) 



OBJETIVO 

ESTUDIAR LOS EFECTOS DE LA DIETA ALTA EN CALCIO SOBRE LAS CIFRAS 

DE TENSION ARTERIAL Y LAS CURVAS DE INSULINA Y TOLERA~CIA A LA 

GLUCOSA EN PACIENTES HIPERTENSOS ESENCIALES SODIOSE~SIBLES. 



MATERIAL Y METODOS 

Se incluyeron pacientes con diagnóstico de hipertensión 

arterial esencial leve-moderada (diastóllcns entre 95-115mmHg)i4 

hombres tres mujeres en edad de 25-54 años:elegldos de la 

consulta ext~1na de Unldad Metabólica del Hospital de 

especialidades Centro Médico la Raza que estuvieron dispuestos a 

ingresar al protoC"olo de es.tudio y cumpliPron co11 los siguientes 

criterios de inclusión: 

-Suspender todo tratamiento antihlpe1tensivo 2 semanas antes del 

estudio además de haberse descartado afección 

renal,1esp1ratoria,hepátlca,gastrolntestlnal,nourológ1ca o 

cardiovascular de importancia clinlca (angina de pecho inestable 

o infarto al miocardio en los últimos meses.trastornos del 

ritmo o insuflc1Pnc1a ca1diaca);embarazo o lactancia.trastornos 

autoinmunes,obesidad y abuso de drogas o alcohol. 

-Todos los pacientes 5e hospltalizernn en ln Unidad ~otabólica y 

se sometieron incialmente a una fase de equilibrio de 3 díns de 

duración con dieta normocalórica para su peso rJe ingreso.con 

249mEq de sodio,70mEq de potas1o,400mg de calcio y BOOmg do 

fósforo utilizada para estandarizar la excreción de 

calcio.Durante 

control) los 

octavo die 

la segunda fase de 7 días de duración (fase Ue 

pacientes continuaron con la misma dieta y el el 

se realizaron determinaciones Ue 

renina,aldosterona,parathormona,curva de tolerancia a la ~lucosa 

y curva de insulina.En este periodo se excluyreon a dos paclentos 

dado que otro de los requisitos para continuar con la fase de 

prueba fllÓ la sensibilidad al sodio;os declr,que permanecieran 

J1ipertensos con dieta alta en sodio y estos pacientes tendieron a 



normallzar sus cifras tensionales con la misma. 

-En los siguientes dias se realizó la fase de prueba con los 5 

pacientes restantes (3 hombres y 2 mujeres) en los que se mantuvo 

una dieta de 1900mg do calcio administrado como suplemento en 

tabletas de gluconato de calcio de 500mg(calcium Sandez) y al 

término de esta fase se repitieron las determJnaciones de 

renina,aldosterona,pnrathormona,curva de tolerancia a la glucosa 

y curva de insulina¡además de que durante las tres fases del 

estudio se tomaron muestras de sangre y orina 3 veces por semana 

para determinar sodlo,potasio,cloro,relación 

Na/K,Ca/Cr,depuraci6n de creatinina,fracc16n excretada de sodio y 

fracción excretada de calcio así como se registraron presión 

arterlal,frecuencia cardiaca temperatura cada 4 horas;las dos 

primeras en posición supina y ortost~tlca.Fig.l 

Los mismos pacientes fueron su grupo control en las primeras dos 

fases del estudio. 

ANALIS!S ESTADIST!CO 

El análisis estadlstlco se efectuó mediante la prueba t de 

Student con valor de alfa significativo sl era menor de 0.05. 
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RESULTADOS 

La figurn '.\"o, í:! muElstra el peso e indice de masa corporal entte 

las diferenteG fases del estudio sin diferencia osiadlstica 

sJgnlflcative. 

-La flgu1a \11 •• 1 manifiesta Ja· relación de ni\'elos plasmáticos de 

sociio,cnlcio .'·potasio de ~os -~acle_~te~· en la fa6e de control (e) 

y de prueba (Ca). 

Fnse de Control Fose de Prueba 

Sa IJS•·l 141•·2mEq/l p=0.05 

Cn 9.3.-0.2 9.9•-0.3mg/lOOml p=0.05 

!{ .J. .1 ·-o. 2 ·I • 1 •·O. lmEq 11 p ~s 

-En ln figura ~o.4 están representadas las cifras de tensión 

:1rterlal modia.sistóllca.dinstóllca y frecuer1cla card1ace en 

poslcinn supina y ortostática en la segunda y tercera fases del 

cstudlo:sln diferencia estadistica significativa. 

F!;~urn \lt.;1.'.\i\"C]E•s sér1cos de parathormona (PTH) en les fases 

de cn11t1ol v Uc pruebo del estudio: 

J5•-7ng1n1l vs 23•-911g/ml respectivamente con valor de pcQ,QJ, 



-Figura No.6 :ilivelee sérlcos de ranina y aldosterona (AL.DO) en la 

5egundn y tercera fases del estudios determinadas en posición 

supina y ortostBtica. 

SUP!~A ORTOSTAT!CA 

Ranina 

(e) o.9•-o.s 2. -o. 5 1ng/ml/hr p=Q.05 

(Ca) o. 6 •. o. 3 2. l ·-o. 5 mg/ml/hr po:O .05 

Aldosterona 

(e) 90-t-9 230•-80 pg/ml p=Ó.Ol 

(ca) S0•-12 172+-20 pg/ml p=O.Ql 

-Figura ~o.7.Curvas de tolerancia a la glucosa e insulina en las 

fases de control (e) y de prueba (Ca). 

Curva de Tolerancia a ls Glucosa 

A los 60 MINUTOS: l6S .. -15 vs 148 .. -12 mg/lOOml en las fasos de 

control y de prueba respectivamente con valor para p=0.01. 

Curva de Insulina 

Fase de Control Fase de Prueba 

JO' 112• -11 260•-!Smcg/ml p menor de 0.01 

60 126+-8 223 • - l 3mca:/•l p menor de 0.01 

90. 103--9 190•-!Smcg/ml p menor de 0.01 



IO 

-Figura No.s. Determinaciones de depuración de creatinlna (DCr) 

,fracción excretada de sodio (FENa),fracción excretada de calcio 

Cf~Ca) r f1aLrlón ~xcretRda d~ potasio (FEK) en la fase do 

co11·1ro1 (e) y de prueba (Ca). 

Fase de Control Fase de Prueba 

Dcr 92 •. 1 J s·1·-·1 ml/min p ~s 

'º'ª 1). s. -o. 1 l • -0.1 ~: p )IS 

FF.Ca 0.5U-+-0,ii J.O•·O.J " p menor do 0.05 

FEK 10.2•-o.2 9•-0.J " p NS 
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DISCUSION 

Como ora de esperarse en los paclentes sometidos a dieta 

calclo se Lnc1emuntnro1l Jos nlvrles 

plnsmatJcos de an1bos elementos nsi c11n1u la fracción excretado de 

ca!cio:est·a uJtima de forma signlflcatlva • 

. !\o se encontraron cambios slgnifJcntlvos en las cifres de 

t1rns1ó11 fll ter lal modln.sistólicü ni diastólica en las diferentes 

J.in!:>lcJones en Jo!-; pnc·ientes con dieta alta en sodio y calcio 

(fase de prueba);y en cuanto a los niveles hormonales fue1on 

represrntatlvos los bajos niveles ~órlcos de PTH en la fnse de 

prueba:dato de lnturós ya que en otros estudios a esta hormona se 

le h~ hipototixado lncl11sive un rol PAtogénJco primarto en la 

hiP• .. f!Pnslón Al t1~1 illl ~·se lf• ll~loclona cnn In actividad nJtflrn,!:, 

del sl!;t01na renina y actlvidall nervJnsa slmpó.tica o incl11slvl' ~e 

ha Uesc1 lto un nuevo factor de origen paratlroideo dcnomlnado 

factul p¿¡rnt i1oideo hipertonsi\"1J (FPll) de~ 3100 ~que causa una 

respuesta p1usorn en ratns 110 forn1u paralela a entrada de calcio 

1•11 el músculo liso \·ascular de:> ias ar tocias.Y tambiim ha f>ldo 

rcpor tado factor en humanos hlpertonsos osonciales 

Jlft'1lnml11nntl"•mont+:> en nqucJJus sen!;lblcs sal r!P. r enlna 

bnJn. ( 1 ·I, 1 5) 

La relación del metabolismo del sodio calcio al FPH es 

51Jr.-e1 Ido por ln habilidad de que la carga Lle sal eleva o este 

factor lns !illpiomontos de cale lo Ju dJsmJn11,·en.(l6)Motivo por 

ul 11u1..• mantu\·lm1..1!> una dieta aJ to on sudJo nún en la fase de 

prueba pa1a \"-'llorar el cfcC'to del calcio en e!.to tipo cJe 

pacJPntes sensibles a sal a pesa1 de efnctos antagónicos entre 



ami.Jos el~mentos. 

ESTA 
s~u~ 
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•RE 
llUUECA 

Otro nspecto de intor<'s fUé Pl incremento claramenlP 

·d1rnificat!vu c1c'° .Ja_ cun·n .dt.! 1nsul1no a los JO,f.O y 90 mlnutoG 

du1anto ¡,_, fasc,d_e:ii.~w~ba.:11 1 5ultados parn los •1uü no tenemos una 

expllcaclón pqid~_s:~-·_,~PerO u_na posibll idad sP observa ante la 

ldÍ•nt 1 rfe:a-Cf11n··: ·:~~!~ ---~~!:-~t?p-tCfren 
-----=:-=;-=~--

pancrt:'ó.tlcos pata t 1 25 

consccuencJ a lle· la administración de tHotas altas en .·. - ;_ .. 
C'nlcl·o,liíC:reme·nie -"niveles de niotabolitos alternos como 24,25 

1lihld1ox~c-,~·re,cnl\:lfc10l qur> pudieran Jncremontar Jn libPractón de 

insulina por el páncreas. 

~n la Cllf\;1 dP tu:1~ronci11 a ln ~Jucosn so ulJservó dlsml11ucJ011 

dt• lnn c:lf1as u los tiO ~· 1:rn 1111nutos do fo1rna no significativo. 

~o f"ncontramo!:i cambios stgnificat ivos on cuanto a los niveles 

aldn5l•'rona l!ll laG r;llf0rc>nt"5 fnsos,salvo en las 

¡iosicione!. fiuptnn _,. or tostñtica amplinmonte conocidos. 

Xo se 1eportaro1l efectos adversos con ln dicta altn en sodio y 

calcio no hubo cambios significativos en el indice de masa 

C-orpc)1iú dur-an1e el ''5lU<llo.f.!;te último de <>umo into1ós dada la 

nsot· i uc 1 nn n111pl iHmcn lt." cnnoc ida de obesidad con 1 cni s tone in u la 

111!-iUlinn. 
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COXCl.lS!O:-IES 

··:n bnr.1.~ a los ll'!>Ul_tf.!llos podem~)S c_oncluir que la magnl tud del 

cambio e11 la r·un•a de insulina durante la dieta alta Pn sodio'! 

calcio no fué paralela al dcacens~ de las cifras de preslon 

arterial; lo que sugiere que el rol del calcio en ol proceso de 

l1ipu1 ~~1riión ~1_te1ln1· debn sor tnnslderado en conJllnto con 011os 

mN-anJsm•lS hormonnlur. .. Y •le electrolitoti: adornó!; 1Je se1 necer.arJo 

1.'studlos ,~n el mismo tipo de pacientes pero con dieta 

crónl,:amentc altn en caleta.Por otra parte surge Ja inquietud del 

lnc:Hn11011to slgnlflcntlvo do Ji1 curva de insulina con er;te t1po de 

dicta alta e11 calcio y la relación probable comentada de los 

consldoraclón para estudios po~torioros sobre l~ patogenia de la 

hlpertunsión arterial esencial que conforme avanza ol 

conociminnto módico son c:ada dia menos el núm•)TO de paclontl:!s 

P11\H<'l l \•Jdo•. <?n o~ta dPno1nlnacion. 



21 

BIBLIOGRAFIA 

t .-Sw1sJock1 A,Hoffman B,Reaven.: lnsuUn reslstanco,glucose intolerance and 

hYPl'r lnsuJ lnemia Jn pat lcnts wt th hYPertenslon.Am J H:vper tens 1989i2!419-

42J. 

2. ·ter ranin1 E, Buzztgol 1.Bonallonna R.: lnsullne rcslstanco in essent tal 

hypertenslon.N Engl .1 Mod 1987:Jl7:J50-J57 • 

• 1.~PolJatE> 'l',J.lrtwll 11,lh"'lne c.:Jnsultnc> reslstancl' is a charactNistic 

fea1urn of primary h\'pertunston lndcpendent of nbcsJty.Metaboliso 1990;39(2) 

: 167-174. 

4.-BeUzan J.Vtllnr J,Pineda o.:Reductlon of blood pressure wlth calcium 

suppJementatlon in younr.- aduJts.JAMA J983;249:1161-JJ65. 

5.-Morgan K. :Role of caJclum ion In malntcnance of vascular smooth muscle 

tonc>.Am J Ca1dlnl !9S"i;59:24A 2!<11\. 

6.-LJdner A.Kenny M.Me>ach111an A.:Effects of a clrculating factor in patients 

with ossential hypertenslon on intracellular fre'l calcium ·1n normal 

platelets.N Engl J Ned 19S6:J16:5o9-513. 

'1'.~Rpsnick t.:t:nlform1ty and dlvers1ty of calcium metabollsm lo hypertens1on 

a conceptual framework.A• J Mod 1987:82 (suppl JB):l6-25. 

S.-sowcrs J,Zemel M,Standley P.:Calcium and hypertenslon.J Lab CJin Med 

1989: l J4:.t.1S·34S. 

9, -Sacks O.McDonald J, :The enigma of insulto reslstance and 

hYP~rtenslon.( lettcrlAm J Med 1988; 84: !096. 

10.-Golca J,Dewald81Pearson J,GUchr1st B,l.aurino J,McDonald J.;Jnsulin 

stlmulates the phosphorylat1on of calmodullna in lntact adlpocytes.J Biol 

Chem 1957:262: 11399-11402. 



22 

IJ.-Deaznln B.:Jntracellular ca1cium.insul1n secretlon,and actlon.Am J Med 

1988;85:44-58. 

12.-Draznln B,Sussman E,Eckel R,Sherman N. :Posslble rol of cytosollc calc1um 

concentrations in mediating insulin resJstance of obosi tY and 

hyper lnsullnemla. J Clln lnves t 1988: 82: 1848-52. 

13.-Lyle R,Melby C,Hyner G,Edmondson J,Miller Z,Welnberger M.:BJood pressure 

and metaboUc offects of calcium supplementatlon in normot ... msiVP- whi to nnd 

blacknales.JAMA 1987:257:1772-76. 

14.-Lewanczuk RZ,Wang J,Pang P.:Effects of spontaneously hypertensive rat 

plasma on blood pressure and tell ar ter y calcium uptake in normotonsi ve 

rats.Am hypertens 1989:2:26-Jt. 

15,~·Pang P,Lewnnczuk RZ.:Parathyrold orlgln of a now clrculating factor in 

spontaneously hypertenslve rats.Am J llypertens !989:2:245-252. 

16.-Resnick L. :Calclum metaboUsm in hypertension and allied metabolic 

dlsorders.Dlabetes Cara 199!;14:505-520. 


	Portada
	Índice
	Texto 
	Conclusiones
	Bibliografía



