
 

 

 

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTÓNOMA DE MÉXICO 

INSTITUTO DE NEUROBIOLOGÍA 
 

 

“Evaluación de los niveles de prolactina en suero, y su asociación con 
parámetros del síndrome metabólico en humanos” 

 

TESIS 

Que para optar por el grado de: 

Maestro en ciencias (Neurobiología) 

 

PRESENTA: 

Nutr. Antonio de Jesús Ponce López 

 

DIRECTOR DE TESIS  

Dra. Yazmín Macotela Guzmán 

 

MIEMBROS DEL COMITÉ TUTOR 

Dra. Brenda Anguiano Serrano 
Dr. Francisco Vázquez Cuevas 

 

 

Campus Juriquilla, Querétaro, Mayo 2018 

Maestría en Ciencias (Neurobiología)

Maestría en Ciencias (Neurobiología)

Maestría en Ciencias (Neurobiología)



 

UNAM – Dirección General de Bibliotecas 

Tesis Digitales 

Restricciones de uso 
  

DERECHOS RESERVADOS © 

PROHIBIDA SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL 
  

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal 
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México). 

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y demás material que sea 
objeto de protección de los derechos de autor, será exclusivamente para 
fines educativos e informativos y deberá citar la fuente donde la obtuvo 
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro, 
reproducción, edición o modificación, será perseguido y sancionado por el 
respectivo titular de los Derechos de Autor. 

 

  

 



2 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



3 
 

Agradecimientos 

Se debe agradecer a esas noches de pláticas pacientes y días con pensamientos 
elocuentes de todas esas personas que aún están,  seguirán estando y para 
términos de este escrito estuvieron presentes en este camino de mi trabajo de 
maestría.  

Gracias a esas lagrimas tibias y dolidas que mi madre y mi padre dejaron salir al 
saber de mi partida, gracias por la compostura fingida con ese tono de fortaleza 
mal actuada cuando por fin me despedí; gracias a todos los sabores, almizcles, 
alegrías, sensaciones y ahogos que deje atrás y nadie conoce, dejándolos todos al 
exiliarme en el agónico perfume de seguir los sueños. 

Agradezco la mirada que entibia y da confianza, la palabra que alienta justo 
cuando sientes que respirar es un lujo transitorio, gracias Yazmín Macotela por la 
tutela, la guía, la sonrisa humana,  por apostar el doble o nada a favor de mi 
cascaron de nuez, gracias por creer en las ideas, por comprender, por la 
paciencia, por enseñar un mundo de ciencia, gracias. 

Gracias Brenda Anguiano y gracias Francisco Vásquez por saludar al andar 
pero en realidad ayudaban a caminar pues andaba cojo, quisiera aquí agradecer 
los consejos, la tertulia de cada “tortural” que reforzaba mi camino, gracias por 
contarme los secretos de esta ronda, gracias por la guía, por ser amigos más que 
tutores, por ser un puerto seguro disfrazado de tormenta.  

Gracias Carmen Clap y gracias  Gonzalo Martínez  por la visión, por la palabra 
pronta, por la comprensión paternal, la mirada con experiencia, por compartir las 
vacunas para evitar agobios en futuros cercanos, por el lugar, por la oportunidad, 
gracias. 

Gracias Xaru Ruiz por la primera enseñanza sin aula, la primera maestra sin 
pedirlo, por ese primer chute de ilusión con resaca de realidad, gracias por 
enseñarme que vale más lo que uno piensa, que lo piensan otros, gracias por ser 
maestra.  

Gracias  Juan Pablo que sin saber recogiste del tendido un barco fracturado casi 
a punto de naufragar, gracias, porque me enseñaste no solo a usar correctamente 
el material de laboratorio y las técnicas, también me mostraste que no todo estaba 
mal. 

A los que están de vuelta pero nunca han ido, a los compañeros de maestría y 
del instituto, a los jaladores por sus noches “tranquis” y los amigos cómplices de 
necedades.  



4 
 

 A los compañeros del laboratorio A14 y A15 que porque muchos somos, existió 
mucho lados a donde pedir apoyo  y que sin duda todos lo brindaron.  

Gracias Leonor Casanova, Guadalupe Amador por situar las figuras en el 
empedrado y explicarlas, gracias por hacer fácil los pasajes de los laberintos casi 
cotidianos de los asuntos académicos, gracias porque su trabajo es sacar la parte 
humana que vive en la rutina.   

Gracias Jovita por la sabiduría y las risas que le sobraban a tu mirada,  gracias 
por ser doctora corazón, cirujana de melancolías, gracias por naufragar conmigo 
en islas de sangre fría y no saber cuándo pasara nuestro autobús en la parada, 
gracias por ser amiga aunque me diera la espalda la almohada, gracias, porque te 
disgusta tanto que te lo diga, gracias. 

Gracias Belén por escuchar mis pláticas tan llenas de mí (quiero decir con nada), 
y rellenarlas para hacerlas tan llenas de ti (quiero decir sin todo), gracias por el 
arte, las canciones, las risas blanqueando las neuronas, por el boleto de ida a 
ningún lugar, por el disco de boleros y jugar a ser valientes con un ramito de 
violetas exhumando las memorias de nuestros traumas en el olvido, gracias amiga 
por ser mi amiga.  

Gracias María Eugenia por ser mi lección de español y la mesa donde hablar, por 
poder hacer las mejores promesas a corazón abierto y boca cerrada por qué 
sabes a donde quiero llegar, gracias por ser mi familia sin ser de sangre, por 
dilucidar los espejismos y contármelo, como se lo platicarían dos sordomudos, 
gracias por cambiarme dos versos por dos risas, gracias por escuchar las 
canciones y bailar esta pieza, gracias. 

Gracias a Gabriela Pérez por la compañía en horas que ni tu sabes describir, 
gracias porque evocaste mis  lágrimas de piedras azules con sabor a despedida, 
gracias por el recuerdo, por ser la Julieta que se desenamora, por ser el perfume 
con el agravio de recuerdo, por ser amiga tan buena amiga, ahora gracias.  

Gracias Carolina Villada por tener esos ojos llenando el vacío, gracias por las 
noches que no entiendes, gracias por seguir aquí a mi lado, gracias por regalarnos 
una nueva etapa en la vida, por regalarnos una “trucha”, una flor, una princesa, un 
capullo de amo, una gota de agua que desdoblara nuestras mañanas,  un ser 
humano llamado Yaretzi Sicarú, gracias por el cariño, gracias.   

Gracias Dios tu sabes las arenas movedizas, gracias por la cicatrices, gracias por 
que hoy me he sorprendido sin el permiso de mis manos. 

 



5 
 

INDICE 

1.- RESUMEN ......................................................................................................... 6 

2.- INTRODUCCIÓN ............................................................................................... 7 

2.1 Obesidad ........................................................................................................ 8 

2.2 Tejido adiposo ................................................................................................ 9 

2.3 Tejido adiposo blanco (TAB). ....................................................................... 10 

2.4 Disfunción del tejido adiposo........................................................................ 11 

2.5 Resistencia a la insulina ............................................................................... 12 

3.- ANTECEDENTES INMEDIATOS ..................................................................... 13 

4.- HIPOTESIS ...................................................................................................... 15 

5.- OBJETIVO GENERAL ..................................................................................... 15 

6.- METODOLOGIA .............................................................................................. 16 

6.1 Reclutamiento de pacientes y mediciones antropométricas ........................ 16 

6.2 Criterios de inclusión .................................................................................... 16 

6.3 Obtención del tejido adiposo ........................................................................ 16 

6.4 Obtención de sueros .................................................................................... 17 

6.5 Histología ..................................................................................................... 17 

6.6 Índices y número de signos del síndrome metabólico .................................. 17 

6.7 Estadística ................................................................................................... 19 

7.- RESULTADOS ................................................................................................. 20 

7.1 Índice de masa corporal ............................................................................... 20 

7.2 Resistencia a la insulina ............................................................................... 20 

7.3 Prolactina ..................................................................................................... 24 

7.4 Prolactina y signos del síndrome metabólico ............................................... 24 

7.5 Tamaño de los adipocitos ............................................................................ 27 

7.6 Modelos predictivos HOMA-IR y tamaño de los adipocitos viscerales. ........ 30 

7.7 Resistencia a la insulina entre hombres y mujeres ...................................... 33 

7.8 Niveles de prolactina entre hombres y mujeres ........................................... 33 

8.- DISCUSIÓN ..................................................................................................... 36 

9.- CONCLUSIÓN ................................................................................................. 40 

10.- BIBLIOGRAFÍA .............................................................................................. 42 



6 
 

 

1.- RESUMEN 

El síndrome metabólico (SM) es un conjunto de hallazgos clínicos que incluyen 

obesidad abdominal, niveles elevados de triglicéridos, hiperglucemia, niveles 

disminuidos de colesterol HDL, e hipertensión arterial. El diagnóstico de SM se da 

cuando están presentes tres o más de estos parámetros, y su presencia 

representa un riesgo en el  desarrollo de enfermedades cardiovasculares. La 

obesidad o  acumulación excesiva de grasa corporal puede resultar en 

alteraciones en la función del tejido adiposo (inflamación, lipotoxicidad), y esto 

conllevar a la resistencia a la insulina del organismo, condición que deriva en 

enfermedades como la diabetes mellitus 2, enfermedades cardiovasculares y a la 

instalación del  los factores de riesgo que describen el síndrome metabólico. Uno 

de los factores que podría contrarrestar las alteraciones funcionales en el tejido 

adiposo y la resistencia a la insulina derivadas de la obesidad es la hormona 

prolactina (PRL), ya que en roedores obesos el tratamiento con PRL revierte la 

resistencia a la insulina y disminuye la hipertrofia adiposa al tiempo que favorece 

la expansión saludable del tejido adiposo (hiperplasia). Además, en humanos 

bajos niveles de PRL en suero correlacionan con mayor prevalencia de obesidad, 

diabetes tipo 2, hígado graso y resistencia a la insulina. Dado que la disfunción del 

tejido adiposo conlleva a la resistencia a la insulina y la PRL favorece la 

funcionalidad del tejido adiposo y la sensibilidad a la insulina, en el presente 

trabajo analizamos si los niveles de PRL circulante se asocian inversamente con 

los parámetros del síndrome metabólico, y con el tamaño de los adipocitos en 

humanos adultos. Encontramos que independientemente del peso corporal, los 

sujetos con resistencia a la insulina presentan niveles más bajos de PRL (≤12μg/l) 

que sujetos sensibles a la insulina, mientras que no existe asociación entre los 

niveles de PRL y  los parámetros del síndrome metabólico. Además, los sujetos 

con niveles más bajos de PRL presentan mayor acumulación de grasa abdominal 

y mayor tamaño de los adipocitos viscerales en comparación con sujetos con 

niveles más altos de PRL circulante (≥12μg/l). Asimismo, existe un dimorfismo 
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sexual en las asociaciones entre PRL y parámetros metabólicos, donde los 

hombres con niveles más bajos de PRL circulante son resistentes a la insulina, 

tienen mayor grasa abdominal y mayor tamaño de adipocitos viscerales que los 

hombres con niveles más altos de PRL, pero estas asociaciones no se presentan 

en las mujeres. Además, se observó que los niveles de PRL circulante son buenos 

predictores de la resistencia a la insulina estimada por HOMA-IR, y del tamaño de 

los adipocitos viscerales. En conclusión, bajos niveles de PRL son un marcador de 

la resistencia a la insulina y de disfunción del tejido adiposo visceral (hipertrofia 

adiposa), sin embargo no se asocian con los signos clínicos del síndrome 

metabólico. 

2.- INTRODUCCIÓN   

El síndrome metabólico es un término que tiene sus orígenes en 1923 cuando se 

observó por primera vez que patologías como hipertensión arterial, hiperglucemia 

y gota se presentaban de manera concomitante, por lo que se planteó que se 

trataba de un síndrome (1,2). Años más tarde, en 1988, se propuso el concepto de 

“Síndrome X” definido como la asociación entre hipertensión arterial, intolerancia a 

la glucosa, aumento en los niveles circulantes de triglicéridos y disminución de las 

lipoproteínas de alta densidad o HDL (High Density Lipoprotein) por sus siglas en 

inglés. Más adelante se identificó la asociación con otras alteraciones metabólicas 

como obesidad, microalbuminuria, y anormalidades en la fibrinólisis y en la 

coagulación (3). Los componentes en común que se han utilizado para describir 

este síndrome han sido la obesidad central y/o global, la hiperglucemia en ayuno, 

dislipidemias (triglicéridos elevados y HDL baja) e hipertensión arterial (4). Así el 

término Síndrome Metabólico (SM) utilizado actualmente, fue formalizado por 

primera vez por la Organización Mundial de la Salud (OMS) en 1998 (5), y aunque 

los criterios  varían según las instituciones que lo formulen, en 2009 la 

International Diabetes Federation, la American Heart Association, el National 

Heart, Lung and Blood Institute NHLBI, la World Heart Federation, la International 

Atherosclerosis Society, y la International Association for the Study of Obesity, 
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emitieron un comunicado conjunto en relación con la armonización de criterios que 

incluían los siguientes puntos de corte (6): 

-Obesidad abdominal: circunferencia de cintura ≥88 cm en mujeres, o ≥102 cm en 

hombres. 

-Hipertensión: ≥130 mmHg sistólica; ≥85 mmHg diastólica.  

-Dislipidemia: colesterol HDL ≤40 mg en hombres, y ≤50 mg  en mujeres, y 

triglicéridos ≥150 mg/dl  

-Hiperglucemia: glucosa en ayunas ≥110 mg/dl (5.5 mmol/L) 

En consecuencia, el síndrome metabólico se puede definir como un conjunto de 

hallazgos clínicos que incluyen: exceso de grasa abdominal, altos niveles de 

triglicéridos, bajo nivel de colesterol HDL, hiperglicemia e hipertensión arterial. El 

diagnóstico de síndrome metabólico se da cuando se presentan al menos tres de 

estas cinco alteraciones (6). El síndrome metabólico aumenta dos veces el riesgo 

de padecer una enfermedad cardiovascular y al menos cinco veces el riesgo de 

desarrollar diabetes tipo 2  (7, 8, 9) y también se asocia con una mayor 

prevalencia de cáncer (10 e hígado graso (11). 

2.1 Obesidad  

De acuerdo con la Organización Mundial de la Salud, la obesidad es la 

acumulación excesiva de grasa que puede ser perjudicial para la salud (12). La 

prevalencia de obesidad ha aumentado a nivel mundial en los últimos 30 años 

(24), y en particular en la población Mexicana 7 de cada 10 adultos presentan 

sobrepeso u obesidad (13), por lo que una elevada proporción de nuestra 

población está en riesgo de presentar padecimientos relacionados como 

enfermedades cardiovasculares y diabetes Tipo 2, siendo éstas las principales 

causas de muerte en México (14). 

Estudios previos han mostrado una relación lineal entre el índice de masa corporal 

y la mortalidad por enfermedades cardiovasculares, diabetes tipo 2 (15,16) y 
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cáncer (25), además, la asociación entre obesidad y factores de riesgo 

cardiovascular, incluyendo hipertensión, hipercolesterolemia y diabetes mellitus 

está bien establecida (21, 22,23); así, la obesidad se considera como el factor de 

riesgo predominante para el desarrollo de síndrome metabólico (17, 18, 19, 20).  

2.2 Tejido adiposo  

El sitio principal de almacén de grasa corporal es el tejido adiposo (TA), cuya 

función primordial es la acumulación de reservas energéticas en forma de 

triglicéridos y su liberación en forma de ácidos grasos libres en condiciones de 

ayuno. Además, el tejido adiposo es un órgano endocrino que secreta hormonas y 

citocinas (denominadas adiposinas) que participan en la regulación de diversos 

procesos tales como la reproducción, la ingesta de alimento, y la inmunidad. 

Aunque la mayor proporción de células que forman el tejido adiposo son los 

adipocitos maduros, también existe una variedad de tipos celulares en la fracción 

estroma vascular conformada por: células unipotenciales comprometidas al linaje 

de adipocito, conocidas como pre-adipocitos (26), células del sistema 

inmunológico (macrófagos, neutrófilos, linfocitos, etc), fibroblastos, células 

endoteliales, y células pluripotenciales mesenquimales que pueden dar origen a 

diferentes tipos celulares incluyendo a los propios adipocitos maduros (27). 

Existen dos tipos de tejido adiposo, el Tejido Adiposo Café (TAC) y el Tejido 

Adiposo Blanco (TAB). El TAC metaboliza los ácidos grasos y libera energía en 

forma de calor (28), los adipocitos maduros del TAC presentan un alto contenido 

mitocondrial,  son multiloculares con bajo almacenamiento de lípidos y expresan la 

proteína desacoplante-1 (UCP-1), cuya actividad se incrementa en respuesta a 

ciertos estímulos, como la exposición al frío (29,30). El TAB, por otro lado, tiene la 

capacidad de captar glucosa, almacenar triglicéridos, así como de movilizar los 

depósitos de lípidos liberando ácidos grasos y glicerol que serán transportados a 

los tejidos, donde serán oxidados para obtener energía (31,32). Además, el TAC 

principalmente secreta moléculas que afectan al balance energético, la 

sensibilidad a la insulina y el metabolismo de lípidos y glucosa.  
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2.3 Tejido adiposo blanco (TAB). 

El TAB se clasifica dependiendo de su localización en tejido adiposo visceral y 

tejido adiposo subcutáneo. El tejido adiposo subcutáneo representa el 80% de 

toda la grasa corporal y se encuentra por debajo de la piel y por encima del 

músculo principalmente en regiones femoroglúteas, mientras que el tejido adiposo 

visceral se localiza en la parte interna de la pared abdominal, esta última 

constituye del 10 al 20 % en hombres y entre el 5% al 8% en mujeres aunque 

aumenta con la edad en ambos sexos (33). El tejido adiposo blanco constituye del 

12 al 20% del peso corporal total en hombres y del 20 al 30% en mujeres (35). 

Entre el tejido adiposo visceral y el tejido adiposo subcutáneo existen diferencias 

en su función, morfología, expresión de genes y riesgo metabólico (34). El 

incremento en la masa del tejido adiposo visceral incrementa el riesgo de 

desarrollar enfermedades metabólicas, mientas que el incremento de tejido 

adiposo subcutáneo no presenta este riesgo (37); además, el tejido adiposo 

visceral tiene un mayor grado de infiltración con células inflamatorias y por lo tanto 

es capaz de generar más factores pro-inflamatorios que el tejido adiposo 

subcutáneo (38,39,40), y los adipocitos viscerales tienen mayor actividad lipolítica 

que los adipocitos del tejido adiposo subcutáneo (35, 36). 

La expansión del tejido adiposo ocurre mediante dos mecanismos: la hipertrofia, 

que implica un aumento en el tamaño de las células, y la hiperplasia o aumento 

del número de células (41). La hiperplasia involucra a su vez la proliferación de los 

precursores de adipocitos o preadipocitos y su diferenciación hacia adipocitos 

maduros, proceso denominado como adipogénesis (42). La adipogénesis está 

mediada principalmente por los factores transcripcionales PPARg (receptor 

gamma activado por el proliferador de peroxisomas) y el CEBPa (proteína alfa de 

unión al potenciador CCAAT) (43). La hiperplasia de los adipocitos se considera 

un mecanismo de expansión metabólicamente saludable (45), mientras que la 

hipertrofia excesiva se asocia con el desarrollo de diversas alteraciones 

metabólicas. 
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El número total de adipocitos se determina en la infancia y la adolescencia 

independientemente del peso corporal, además en un humano adulto un adipocito 

tiene una vida media de 10 años y el 10% de ellos se renueva cada año, lo que 

sugiere que la hipertrofia de los adipocitos representa el mecanismo más 

importante para la expansión del tejido adiposo tras el aumento de peso (46). 

La hipertrofia de los adipocitos principalmente del tejido adiposo visceral se 

caracteriza por adipocitos predominantemente grandes cargados de lípidos, se 

correlaciona con una sensibilidad a la insulina deteriorada, así como un 

metabolismo deficiente de la glucosa y de los lípidos (47 48 49).  

2.4 Disfunción del tejido adiposo  

La obesidad puede derivar en una secuencia de eventos que conducen a la 

disfunción de tejido adiposo, tales como inflamación, descarga excesiva de ácidos 

grasos hacia la circulación (lipotoxicidad), una alteración en la secreción de 

adipocinas, así como una capacidad adipogénica disminuida, disparando de esta 

forma la cascada de eventos determinante de diversas alteraciones metabólicas, 

entre las que destaca la resistencia a la insulina, que es una disminución en la 

magnitud de los efectos de la hormona en sus células blanco (50). 

En el tejido adiposo hipertrófico se infiltra un mayor número de macrófagos, 

monocitos y se incrementa la liberación de factores pro-inflamatorios, que 

incluyen IL-1, IL-6, IL-8, a la vez disminuyen los niveles de adipocinas 

relacionadas con la sensibilidad a la insulina, como adiponectina e IL-10 

(50,51,54-60), favoreciendo así una pérdida de sensibilidad a la acción de la 

insulina (50,-53). 

La fisiopatología del SM es un conjunto de eventos que tiene su origen en el 

almacenamiento excesivo de grasa en el tejido adiposo (61), que, como ya se 

mencionó promueve la aparición de alteraciones en el metabolismo de los ácidos 

grasos libres así como alteraciones en la expresión de adipocinas, como la 

adiponectina, y el aumento en la secreción de citocinas pro-inflamatorias (62). 
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2.5 Resistencia a la insulina  

La resistencia a la insulina entendida como la disminución de la capacidad de la 

insulina para ejercer sus acciones biológicas en tejidos diana típicos, como el 

músculo esquelético, el hígado o el tejido adiposo, se asocia con el síndrome 

metabólico (92,93).  

La insulina es una hormona de 51 aminoácidos sintetizada en las células beta de 

los islotes pancreáticos y secretada a la circulación para posteriormente unirse al 

receptor de la insulina presente en los tejidos diana. Entre sus funciones está el 

facilitar el almacenamiento de glucosa en el hígado y musculo esquelético en 

forma de glucógeno y el almacenaje de ácidos grasos en forma de triglicéridos en 

el tejido adiposo (94).  

El receptor de la insulina pertenece al grupo de receptores de membrana con 

actividad de tirosina cinasa intrínseca,  está compuesto por dos subunidades alfa 

idénticas extracelulares y dos subunidades beta transmembrana también idénticas 

entre sí,. El mecanismo de acción dela insulina consiste en ser reconocida por las 

sub unidades alfa de su receptor, lo que provoca un cambio conformacional de las 

subunidades beta,  lo que induce su autofosforilación,  una vez fosforilada la 

unidad beta seguirá la fosforilación de residuos de tirosina de los sustratos del 

receptor de la insulina (IRS) y la posterior activación de la fosfatidilinositol 3-

quinasa (PI3K) / AKT (95, 96). Esta vía modula los efectos metabólicos de la 

insulina, como es el transporte y metabolismo de la glucosa y la síntesis de 

lípidos (95). La insulina, ademas de estimular la síntesis de glucógeno en el 

hígado y el músculo esquelético, estimula la lipogénesis en el hígado y en el tejido 

adiposo, además inhibe la producción de glucosa hepática y la lipólisis en los 

adipocitos (97). Asimismo, la insulina se conoce en líneas celulares (3T3-L1 y 

COC) es un factor de crecimiento importante que promueve  la proliferación celular 

y la inhibición de la apoptosis mediada por la vía de señalización MAPK (por sus 

siglas en ingles Mitogen-Activated Protein Kinases) (98, 99). 
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La acción de la insulina puede regularse negativamente a partir de los pasos 

posteriores a la autofosforilación de la subunidad beta del receptor de insulina,  ya 

que los sustratos del receptor de insulina (IRS1, IRS-2) y otras proteínas de la 

cascada, pueden experimentar fosforilaciones en residuos de serina bloqueando 

así la vía (PI3K)/AKT, una de las formas en que ocurre esto, es mediante la acción 

de citocinas pro-inflamatorias como: TNF-alfa, IL-6 e IL-1beta; que favorecen la 

activación de las cinasas c-Jun amino-terminal (JNK), IκB cinasa (IKK) y proteína 

cinasa C (PKC)  y estas a su vez son capaces de interferir con la función de IRS 

interrumpiendo la interacción con el receptor de insulina (100,101). La liberación 

excesiva de ácidos grasos al torrente sanguíneo, también activa JNK, IKK y PKC, 

al igual que la hiperinsulinemia y el estrés oxidativo presentes en la obesidad y 

también puede inhibir la acción de la insulina (100,102). Es importante enfatizar 

que la regulación negativa de la acción de insulina descrita, es solo para la vía 

metabólica (PI3K/Akt) y no de la vía de crecimiento celular (MAPK), que 

permanece activa (103).  

Por lo anterior, resulta de interés identificar factores que contrarresten la 

disfunción del tejido adiposo y promuevan la sensibilidad a la insulina; uno de 

estos factores potenciales es la hormona prolactina (PRL). En los últimos años, 

diversos grupos de trabajo incluido el nuestro, han reportado que los niveles bajos 

de PRL circulante dentro del rango fisiológico, se asocian con mayor prevalencia 

de diabetes tipo 2, resistencia a la insulina, intolerancia a la glucosa e hígado 

graso (64 – 67, 72). Esto plantea la interrogante, de si los bajos niveles de PRL 

circulante pudieran tener un papel causal en las alteraciones metabólicas 

derivadas de la obesidad.  

3.- ANTECEDENTES INMEDIATOS 

La PRL es una hormona secretada principalmente por la glándula pituitaria o 

hipófisis anterior, que ejerce una diversidad de efectos que inciden en la 

reproducción, la respuesta inmune, el crecimiento y el desarrollo, así como en el 

metabolismo. Dentro de sus efectos metabólicos, la PRL estimula la proliferación 

de las células beta pancreáticas y promueve la secreción de insulina, estimula la 
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sensibilidad a la insulina en el hígado, promueve la formación y función del tejido 

adiposo café, etc. En humanos los niveles bajos de PRL en un rango fisiológico 

(≤25μg/l) correlacionan con mayor prevalencia de intolerancia a la glucosa, 

diabetes tipo 2, hígado graso e inflamación (69,70), mientras que niveles séricos 

más elevados de PRL dentro de los rangos fisiológicos correlacionan 

positivamente con la sensibilidad la insulina (71). 

Además, resultados de nuestro grupo de trabajo muestran que la PRL ejerce un 

papel benéfico en la funcionalidad del tejido adiposo y en la sensibilidad a la 

insulina, ya que en un modelo de obesidad inducida por una dieta alta en grasas 

en ratas, se observó que los niveles circulantes de PRL se encuentran disminuidos 

en comparación con animales en una dieta control (72), mientras que el 

tratamiento con PRL revierte la resistencia sistémica a la insulina, y la disfunción 

del tejido adiposo, a través de estimular la hiperplasia de los adipocitos, lo que se 

considera como un mecanismo saludable de expansión adiposa (72), además el 

tratamiento con PRL también revierte la hipertrofia de los adipocitos viscerales e 

incrementa la secreción de adiponectina (hormona metabólicamente benéfica; 

anti-inflamatoria, pro-adipogénica y promotora de la sensibilidad a la insulina) (72). 

En concordancia con estos resultados, ratones carentes del receptor de PRL (Prlr-

/-) alimentados con una dieta alta en grasas, desarrollan resistencia a la insulina 

exacerbada, y mayor hipertrofia adiposa en comparación con sus pares silvestres 

(Prlr+/+) alimentados con la misma dieta (72).  

Además, en humanos, se encontró que pacientes con resistencia a la insulina (de 

acuerdo a un corte de HOMA-IR de 3.0) presentan menores concentraciones de 

PRL sérica, en comparación con sujetos sensibles a la insulina (72). Asimismo, al 

dividir a los pacientes de acuerdo con sus niveles de PRL circulante: en más 

alto(12-20 μg/l) y más bajo (4-11.9 μg/l); se observó que los sujetos que tienen 

niveles de PRL más altos, presentan concentraciones mayores de adiponectina, 

mientras que los que tienen niveles de PRL más bajos presentan resistencia a la 

insulina (72). 
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Estos antecedentes muestran que la hormona PRL, promueve la sensibilidad a la 

insulina y previene algunos parámetros de disfunción del tejido adiposo, mientras 

que favorece su expansión saludable, y que estos efectos se hacen evidentes 

tanto en roedores como en humanos durante la obesidad, cuando los niveles 

circulantes de la hormona disminuyen. 

Dado que la disfunción del tejido adiposo subyace a una constelación de 

alteraciones metabólicas, y que la PRL promueve la funcionalidad de este tejido, 

es posible proponer que los niveles de PRL en el suero se asocien no solo con la 

sensibilidad/resistencia a la insulina sino también con parámetros del síndrome 

metabólico y la hipertrofia adiposa en humanos. 

Por ello en el presente proyecto propusimos como hipótesis: 

4.- HIPOTESIS  

Los bajos niveles de PRL circulante se asocian positivamente con los signos 

clínicos del síndrome metabólico y con la hipertrofia adiposa.  

5.- OBJETIVO GENERAL 

 Analizar los niveles de PRL circulante en asociación con distintos parámetros del 

síndrome metabólico, y con el tamaño de los adipocitos en humanos. 

5.1 Objetivos particulares 

1) Reclutar pacientes delgados, con sobrepeso, u obesidad y obtener muestras de 

suero y tejido adiposo visceral y subcutáneo.  

2) Cuantificar y evaluar la posible correlación entre los niveles circulantes de 

prolactina con la resistencia a la insulina (HOMA-IR) y los parámetros del 

síndrome metabólico: exceso de grasa abdominal, altos niveles de triglicéridos, 

bajo nivel de colesterol HDL, hiperglicemia e hipertensión arterial.  

3) Determinar el área de los adipocitos del tejido adiposo visceral y subcutáneo 

para evaluar su posible correlación con los niveles circulantes de prolactina. 
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6.- METODOLOGIA 

6.1 Reclutamiento de pacientes y mediciones antropométricas 

Los sujetos de estudio fueron pacientes del Hospital General del Estado de 

Querétaro, Secretaria de Salud del Estado de Querétaro (SESEQ). Fueron 

invitados a participar aquellos sujetos que tenían programada una cirugía con 

acceso a la cavidad abdominal y que cumplían los criterios de inclusión. Se les 

explicó la naturaleza y los alcances del estudio; de aquellos sujetos que aceptaron 

firmar un consentimiento informado, se capturó información y se obtuvieron las 

determinaciones propias del estudio. Se obtuvieron de los participantes la 

circunferencia de cintura, el peso, la talla, la edad y la presión arterial de los 

participantes horas previas a la intervención quirúrgica, así como una muestra de 

suero en ayuno  y una muestra del tejido adiposo al momento de la intervención 

quirúrgica. Se reportan los datos de 39 sujetos para este estudio entre hombres 

(20 sujetos) y mujeres (19 sujetos). 

Este estudio fue aprobado por revisores internos del Hospital general y por el 

comité de Bioética del Instituto de Neurobiología, UNAM (024.H); todos los 

procedimientos se realizaron de acuerdo con la declaración de Helsinki. 

6.2 Criterios de inclusión 

Hombres y mujeres de entre 25 y 65 años de edad, delgados (18.5<IMC<25), con 

sobrepeso u obesidad (IMC>25), sin enfermedades hepáticas, renales, infecciosas 

o cáncer o tomando medicamentos o con condiciones fisiológicas o patológicas 

(excepto signos clínicos del síndrome metabólico) que alteren los niveles de PRL. 

6.3 Obtención del tejido adiposo 

Se obtuvieron muestras de 5 g de tejido adiposo visceral (omento) y subcutáneo 

(región abdominal) durante cirugías que involucraban el acceso a la cavidad 

abdominal (apendicetomía, colecistectomías, colectomías, colitis, y gastrectomías 

parciales). El tejido se transportó del Hospital general de Querétaro al Instituto de 

Neurobiología UNAM Juriquilla, Querétaro, en tubos con buffer de fosfatos salino 
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frio (conocido también por sus siglas en inglés como PBS, phosphate buffered 

saline) para su procesamiento. 

6.4 Obtención de sueros 

Se obtuvo una muestra de 5 ml de sangre de cada sujeto en ayunas y se midieron 

los niveles de  glucosa,  triglicéridos y HDL, el método ocupado fue fotométrico en 

equipo Architect c8000 en el laboratorio de análisis clínicos del Hospital General, 

además se determinó concentraciones de insulina y prolactina por método de 

quimioluminiscencia en laboratorios clínicos Goca. 

6.5 Histología  

Las muestras de tejido adiposo se deshidrataron de forma automatizada en un 

aparato deshidratador (Leica TP1020), inmediatamente después se incluyeron de 

forma manual en una estación de inclusión de parafina (Leica EG 1160), para 

posteriormente cortarlos a 7 micras en un micrótomo (Leica RM 2135), y 

finalmente se tiñeron por el método de hematoxilina eosina. Se capturaron 

imágenes a 20x con un equipo de escaneo de imágenes (ScanScope Scanner 

GL). El tamaño de los adipocitos se determinó calculando el diámetro de 320 

adipocitos aleatorios en 8 campos por paciente usando un software de análisis de 

imágenes (Image-Pro Plus versión 5.1.2.59 de Media Cybernetics.Inc). 

6.6 Índices y número de signos del síndrome metabólico 

El modelo HOMA por sus siglas en inglés ("Homeostatic Model Assessment") se 

utilizó para obtener una estimación de la sensibilidad a la insulina y la función de 

las células β a partir de las concentraciones de insulina y glucosa en plasma en 

ayunas. El HOMA-IR se utilizó para evaluar la disminución de la capacidad de 

responder eficazmente a la insulina (en cuanto a su efecto internalizador de la 

glucosa a la célula); su inversa es HOMA-S siendo la medida positiva de la acción 

metabólica de la insulina; por otra parte el HOMA-B evalúa indirectamente la 

función de la célula beta del páncreas. HOMA-IR, HOMA-S y HOMA-B se 

calcularon (107): 
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a) HOMA-IR:  

HOMA-IR = [glucosa (nmol / L) * insulina (μU / ml) / 22,5], (15). 

b) HOMA-S y HOMA B:  

Se ocupó la calculadora de la universidad de Oxford “HOMA2 Calculator” versión 

2,2,3 (Liv2,2,3) © Deabetes Trial Unit University of Oxford http:// 

www.dtu.ox.ac.uk./homa 

c) El Índice Aterogénico estima el riesgo de presentar ateroesclerosis y se calculó: 

Índice Aterogénico= log (TG (mmol)/L/HDL (mmol/L)) (16). 

d) El Índice de adiposidad visceral (IAV) evalúa el riesgo de enfermedades 

cardiometabolico, se calculó(108): 

 - para las mujer se utilizó la siguiente fórmula: 

IAVmujer= (circunferencia de cintura (cm)/36.58+(1.89*IMC))*(triglicéridos (mmol/L) 

/0.81)*(1.52/HDL(mmol/L)) para mujeres  

-y para los  hombre se utilizó la siguiente fórmula: 

IAVhombre= (circunferencia de cintura (cm)/36.68+(1.88*IMC))*(triglicéridos (mmol/L) 

/1.03)*(1.31/HDL(mmol/L))  

e) El índice de conicidad se relaciona con aumento de enfermedades 

cardiovasculares y metabólicas (109): 

Índice conicidad= circunferencia de cintura (m) / [0.109*[peso (Kg)/talla (m)]1/2]  

f) El número de signos del síndrome metabólico se calculó contando el número de 

signos fisiopatológicos para el diagnóstico del síndrome metabólico de cada 

paciente, conforme a la armonización de criterios del 2009 de la International 

Diabetes Federation, American Heart Association, National Heart, Lung and Blood 

Institute NHLBI, World Heart Federation, International Atherosclerosis Society, y la 

International Association for the Study of Obesity (6). 
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6.7 Estadística 

La diferencia de las medias entre los grupos comparados se realizó mediante el  

análisis de distribución t (de studend) y el error estándar (SEM) de cada una de las 

medias; se realizaron pruebas de normalidad de los datos por medio de la prueba 

de Shapiro-Wilk, para conocer la correlación entre grupos, se ocupó el coeficiente 

de correlación de Spearman; además se han realizado dos análisis de  regresión 

lineal múltiple ocupando en el primero como variable dependiente a HOMA-IR y en 

el segundo se ocupó variable dependiente el tamaño de adipocitos viscerales, las 

variables independientes en ambos casos fueron elegidas la los parámetros que 

se encontraban en correlación con la variable dependiente o por su relación 

biológica mostrando en resultados los resultados con una significancia mayor; en 

todos los casos estadísticos reportados el umbral de significancia fue puesto en  

p< 0.05. Los datos fueron analizados estadísticamente con el programa IBM, 

SPSS Stadistics versión 25 registrada por International Business Machines 

Corp.,2017  y con la hoja de cálculo de Microsoft Excel versión:14.07208.5000 (32 

bits) de paquetería de Microsoft Office Professional Plus 2010. 
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7.- RESULTADOS 

7.1 Índice de masa corporal 

En primer lugar, dividimos a los sujetos de acuerdo a su índice de masa corporal 

(IMC) en normo peso IMC >18.5 y < 25 y sobrepeso/obesidad IMC ≥ 25. Los datos 

clínicos, el diámetro de los adipocitos y los índices de los sujetos de estudio se 

muestran en la tabla 1. Para este grupo de participantes encontramos que existen 

diferencias en edad, siendo los participantes con un IMC normal de menor edad 

en comparación con el grupo de sujetos con sobrepeso/obesidad (normopeso 28.0 

± 3.5 años, sobrepeso/obesidad 42.38 ± 2.68, p= 0.004). 

Se observa que la circunferencia de cintura y el tamaño de los adipocitos 

subcutáneos es mayor en los sujetos con sobrepeso/obesidad en comparación 

con aquellos en normopeso (p<0.05); en contraparte, no se observan cambios 

estadísticamente significativos en el tamaño de los adipocitos viscerales (p = 

0.84). 

El grupo de sobrepeso/obesidad presenta un mayor riesgo de enfermedades 

cardiovasculares estimado por el índice de adiposidad visceral (p=0.03), así como 

un mayor número de signos del síndrome metabólico (2.36 ± 0.22) que el grupo 

normo peso (1.11 ± 0.35, p= 0.009).  

También se observa que los niveles de PRL circulante no cambian en asociación 

con el IMC. Esto confirma y amplia en un grupo independiente de sujetos hombres 

y  mujeres lo reportado recientemente por nuestro grupo de trabajo en un grupo 

que solo incluyó hombres (72).  

7.2 Resistencia a la insulina 

Como siguiente paso, clasificamos a los participantes según su grado de 

resistencia a la insulina en sensibles (HOMA-IR < 2.0) o resistentes (HOMA-IR > 

2.0), observamos que los sujetos con resistencia a la insulina presentan niveles 

menores de PRL circulante (dentro del rangos fisiológicos)  que los sujetos 

sensibles a la insulina (p=0.05) (Tabla 3). Esto corrobora y amplía, en un grupo de 
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participantes hombres y mujeres, los hallazgos publicados recientemente por 

nuestro grupo de trabajo en un grupo de hombres (72). 

Además, los participantes con resistencia a la insulina presentaron mayor 

circunferencia de cintura que los participantes sensibles a la insulina (p=0.03), y 

un mayor grado de adiposidad abdominal (p=0.03) evaluado por el índice de 

conicidad, así como un mayor tamaño de los adipocitos subcutáneos (p=0.05) 

(Tabla 2). 

Los niveles de glucosa e insulina también mostraron diferencias, siendo mayores 

en los sujetos resistentes a la insulina que en los sensibles, esto es esperado 

dado que estos dos parámetros se usan para obtener el HOMA-IR (Tabla 2). 
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Tabla 1.  Los niveles de PRL no se alteran en sujetos con sobrepeso 

y obesidad. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  
Índice de masa corporal 

  
  

Normopeso  
  Sobrepeso y 

Obesidad 
p 

    

       BMI <25   BMI ≥ 25 

      n  = 9   n = 29 

  Datos clínicos                     
  Edad (años)     28.00 ± 3.50   42.38 ± 2.68 0.004 

  IMC (Kg/ m2)     23.18 ± 0.31   30.58 ± 0.65 <0.01 

  Circunferencia de cintura (cm)     79.79 ± 2.40   99.12 ± 1.85 <0.01 

  Presión sistólica (mmHg)     117.25 ± 3.93   126.05 ± 2.96 0.09 

  Presión diastólica  (mmHg)     76.25 ± 3.10   77.58 ± 1.90 0.72 

  Glucosa (mmol/L)     4.26 ± 0.56   5.08 ± 0.20 0.20 

  Triglicéridos (mg/dL)     117.54 ± 24.98   166.14 ± 16.09 0.12 

  Colesterol total ( mg/dL)     167.04 ± 15.33   178.40 ± 8.67 0.53 

  Colesterol HDL (mg/dL)      44.53 ± 5.96   37.76 ± 1.90 0.32 

  Insulina (μU/mL)     5.88 ± 1.93   9.36 ± 1.34 0.16 

  Prolactina (μg/L)     13.78 ± 3.10   13.33 ± 1.67 0.90 

  Diámetro de adipocitos                     

  Adipocitos subcutáneos (μm)     74.04 ± 5.37   88.79 ± 2.57 0.03 

  Adipocitos viscerales  (μm)     70.48 ± 6.98   85.86 ± 4.56 0.84 

  Índices y signos                     

  HOMA-IR     1.37 ± 0.65   2.12 ± 0.35 0.42 

  HOMA-S     201.30 ± 32.98   127.68 ± 15.87 0.07 

  HOMA-B     120.37 ± 21.17   110.69 ± 10.34 0.69 

  Índice aterogénico     2.76 ± 0.92   4.76 ± 0.67 0.11 

  Índice de adiposidad visceral     4.05 ± 1.08   7.69 ± 1.09 0.03 

  Índice de conicidad     1.17 ± 0.03   1.24 ± 0.05 0.31 

  Signos de síndrome metabólico      1.11 ± 0.35   2.45 ± 0.23 0.01 

  Promedio  ±  SEM                     

Punto de corte de signos del síndrome metabólico: Circunferencia de cintura: ≥88 cm en mujeres, o ≥102 cm en 
hombres. Presión arterial: ≥130 mmHg sistólica; ≥85 mmHg diastólica. Glucosa: ≥ 5.5mmol/L. Triglicéridos: 
≥150 mg/dl. HDL ≤40 mg. 
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Tabla 2.  El grupo de sujetos con resistencia a la insulina 
presenta niveles más bajos de PRL 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 

  

Sensibilidad a la insulina 

    Sensible     Resistente 

p       HOMA-IR < 2.0   HOMA-IR ≥ 2.0 

      n = 24   n = 15 

  Datos clínicos                     

  Edad (años)     39.46 ± 2.99   38.40 ± 3.89 0.83 

  IMC (Kg/ m2)     28.23 ± 0.99   29.75 ± 1.00 0.29 

  Circunferencia de cintura (cm)     90.50 ± 2.21   100.08 ± 3.54 0.03 

  Presión sistólica (mmHg)     115.67 ± 6.44   129.88 ± 3.44 0.06 

  Presión diastólica  (mmHg)     72.62 ± 4.00   78.63 ± 3.29 0.26 

  Glucosa (mmol/L)     4.38 ± 0.25   5.57 ± 0.29 <0.01 

  Triglicéridos (mg/dL)     155.86 ± 14.10   143.57 ± 30.57 0.72 

  Colesterol total ( mg/dL)     173.27 ± 8.87   183.19 ± 13.44 0.54 

  Colesterol HDL (mg/dL)     38.45 ± 3.57   40.53 ± 3.64 0.69 

  Insulina (μU/mL)     4.13 ± 0.48   15.15 ± 1.68 <0.01 

  Prolactina (μg/L)     15.42 ± 2.00   10.24 ± 1.53 0.05 

  Diámetro de adipocitos                     

  Adipocito subcutáneos (μm)     81.65 ± 3.32   91.39 ± 3.38 0.05 

  Adipocitos viscerales  (μm)     79.09 ± 4.51   94.18 ± 8.76 0.14 

  Índices y signos                     

  HOMA-IR     0.77 ± 0.11   3.72 ± 0.47 <0.001 

  HOMA-S     204.86 ± 16.08   60.31 ± 6.88 <0.001 

  HOMA-B     100.18 ± 9.95   204.86 ± 16.09 0.08 

  Índice aterogénico     4.18 ± 0.68   3.66 ± 1.02 0.68 

  Índice de adiposidad visceral     3.72 ± 1.61   1.46 ± 0.48 0.20 

  Índice de conicidad     1.17 ± 0.06   1.31 ± 0.03 0.04 

  Signos de síndrome metabólico     2.00 ± 0.28   2.27 ± 0.33 0.54 

  Promedio  ±  SEM                     

Punto de corte de signos del síndrome metabólico: Circunferencia de cintura: ≥88 cm en mujeres, o ≥102 cm en 
hombres. Presión arterial: ≥130 mmHg sistólica; ≥85 mmHg diastólica. Glucosa: ≥ 5.5mmol/L. Triglicéridos: ≥150 
mg/dl. HDL ≤40 mg. 
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7.3 Prolactina 

Posteriormente, para responder si los niveles de PRL se asocian con los distintos 

parámetros del síndrome metabólico, se clasificó a los participantes de acuerdo a 

sus niveles de PRL (Tabla 3), en más altos (igual o mayor de 12μg/L) y más bajos 

(menor de 12μg/L) y se observó que los niveles de insulina, el valor de HOMA-IR y 

HOMA-S son significativamente mayores en el grupo con niveles de PRL más 

bajos, en comparación con el grupo con niveles de PRL más altos (p<0.01, 

p=0.05, p=0.3, respectivamente) (Tabla 3).  

Además, encontramos que el tamaño de los adipocitos viscerales fue mayor en los 

pacientes con niveles de PRL más bajos en comparación con los de aquellos 

sujetos con niveles de PRL más altos (p = 0.002) (Tabla 3).  

7.4 Prolactina y signos del síndrome metabólico 

En cuanto a los signos del síndrome metabólico, encontramos que ninguno de 

ellos fue diferente entre los pacientes con niveles de PRL más bajos y aquellos 

con niveles de PRL más altos (Tabla 3). Además, realizamos análisis de 

correlación por coeficiente de correlación de Spearman entre los niveles de PRL y 

los niveles de glucosa, triglicéridos, HDL, así como circunferencia de cintura, y 

presión arterial diastólica y sistólica, y en concordancia con los resultados 

observados en la Tabla 3, encontramos que no existe correlación entre los signos 

del síndrome metabólico y los niveles de PRL (Figura 1). 
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Tabla 3. El grupo de sujetos con niveles de PRL más bajos 
presenta resistencia a la insulina y adipocitos viscerales más 

grandes. 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

Niveles de PRL 

    más bajo   más alto  

p       <12 μg/L   ≥ 12 μg/L 

      n = 22   n = 17 

  Datos clínicos                     

  Edad (años)     42.14 ± 3.61   35.06 ± 2.44 0.11 

  IMC (Kg/ m2)     28.20 ± 0.73   29.68 ± 1.39 0.36 

  Circunferencia de cintura (cm)     94.36 ± 2.51   93.46 ± 3.41 0.83 

  Presión sistólica (mmHg)     124.86 ± 3.78   122.86 ± 3.15 0.69 

  Presión diastólica  (mmHg)     77.21 ± 2.33   76.64 ± 2.15 0.86 

  Glucosa (mmol/L)     4.99 ± 0.29   4.64 ± 1.90 0.40 

  Triglicéridos (mg/dL)     152.53 ± 19.38   150.96 ± 18.41 0.95 

  Colesterol total ( mg/dL)     181.34 ± 11.36   170.74 ± 8.45 0.46 

  Colesterol HDL (mg/dL)     41.40 ± 3.09   36.48 ± 4.50 0.38 

  Insulina (μU/mL)     10.27 ± 1.56   5.91 ± 1.40 0.04 

  Prolactina (μg/L)     7.35 ± 0.50   21.30 ± 1.90 <0.01 

  Diámetro de adipocitos                     

  Adipocito subcutáneo (μm)     87.61 ± 3.73   82.97 ± 3.08 0.34 

  Adipocitos visceral  (μm)     96.22 ± 6.28   70.76 ± 4.60 0.002 

  Índices y signos                     

  HOMA-IR     2.38 ± 0.45   1.28 ± 0.31 0.05 

  HOMA-S     119.77 ± 18.82   187.42 ± 22.53 0.03 

  HOMA-B     120.93 ± 11.91   104.32 ± 13.86 0.37 

  índice aterogénico     4.37 ± 0.93   3.96 ± 0.58 0.72 

  índice de adiposidad visceral     3.88 ± 1.71   1.48 ± 0.55 0.2 

  índice de conicidad     1.21 ± 0.07   1.24 ± 0.03 0.71 

  Signos de síndrome metabólico     2.00 ± 0.29   2.35 ± 0.30 0.4 

  Promedio  ±  SEM                     

Punto de corte de signos del síndrome metabólico: Circunferencia de cintura: ≥88 cm en mujeres, o ≥102 cm en 
hombres. Presión arterial: ≥130 mmHg sistólica; ≥85 mmHg diastólica. Glucosa: ≥ 5.5mmol/L. Triglicéridos: ≥150 
mg/dl. HDL ≤40 mg. 
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Figura 1. La PRL sérica no correlaciona con los  
signos del síndrome metabólico 
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7.5 Tamaño de los adipocitos 

Dado que encontramos que el tamaño de los adipocitos es mayor en sujetos con 

niveles de PRL menores (Tabla 3, Figura 2), y que en trabajos previos mostramos 

que el tratamiento con PRL en ratas obesas reduce la hipertrofia de los adipocitos 

viscerales derivada de la obesidad, nos interesó investigar  si el tamaño de los 

adipocitos de nuestros participantes tenían relación con sus niveles de PRL. Para 

esto, evaluamos la distribución del tamaño de los adipocitos de los pacientes, 

divididos según su diámetro en intervalos de 25 μm (Figura 3). Observamos que 

en los sujetos con niveles de PRL  de <12 μg/L, el 27.7% de los adipocitos 

viscerales son de tamaños menores a 75 μm, mientras que en los sujetos con 

niveles de PRL  de ≥12 μg/L el porcentaje de adipocitos en este rango de tamaño 

(<75 m) es del doble, 54.8% (p=0.05). En contraparte, en los sujetos con PRL de 

<12 μg/L, el 35% de los adipocitos viscerales presenta un diámetro mayor a 100 

μm, mientras que esta proporción es solamente del 7.9% en los sujetos con PRL 

más alta (Figura 3a) (p= 0.0002).  

De manera interesante, no se observaron diferencias significativas en la 

frecuencia del tamaño de los adipocitos subcutáneos al clasificarlos según el nivel 

de PRL circulante de los participantes (Figura 3b).   

En cuanto al tamaño de los adipocitos en relación con la resistencia a la insulina, 

observamos que el grupo de sujetos con sensibilidad a la insulina (HOMA-IR < 2) 

presentaron una mayor proporción de adipocitos viscerales con un diámetro 

≥100μm en comparación a los participantes más sensibles a la insulina (33.8% vs 

15.8%, respectivamente) (p=0.02).  

En el tejido adiposo subcutáneo, observamos que los sujetos sensibles a la 

insulina presentaron una menor frecuencia de adipocitos en el rango de tamaño de 

25 a 50 μm que los sujetos con resistencia a la insulina (HOMA IR ≥ 2) (3.5% y 

10.2%, respectivamente) (p= 0.047). También observamos que el grupo de sujetos 

con resistencia a la insulina tiene el 9,5% de sus adipocitos subcutáneos entre los 
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rangos de 126 a 150 μm y >150μm, mientras que el grupo de sujetos sensibles a 

la insulina sólo tiene el 2.6% de adipocitos en este rango de tamaño (p=0.05). 

 

 

 

Figura 2. Imagen de adipocitos viscerales de acuerdo a los niveles de PRL e IMC.  
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Figura 3. Tamaño de adipocitos de acuerdo a los niveles de PRL y HOMA-IR 

. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Adipocitos a) viscerales y b) subcutáneos de sujetos con niveles más bajos de PRL (<12 μg/L) y 

más altos niveles de PRL (≥12 μg/L) dividido por su tamaño en rangos de 25 μm; Adipocitos c) 

viscerales y d) subcutáneos de sujetos con resistencia a la insulina (HOMA IR ≥ 2) y con 

sensibilidad a la insulina (HOMA IR < 2) dividido por su tamaño en rangos de 25 μm; * p <0.05. 
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7.6 Modelos predictivos HOMA-IR y tamaño de los adipocitos viscerales. 

Finalmente, con el objetivo de encontrar un modelo estadístico que permitiera 

predecir la resistencia a la insulina medida por HOMA-IR así como el tamaño de 

los adipocitos viscerales, se realizaron análisis de regresión lineal múltiple. 

Para el análisis se incluyeron las variables que de acuerdo a datos en la literatura 

se asocian con cambios en los valores de HOMA-IR, se observó que la 

circunferencia de cintura es el mejor predictor ya que explica el 13% de la varianza 

del modelo para HOMA-IR (p=0.01). Posteriormente seleccionamos otros 

predictores que pudiera aportar al modelo una mejor explicación de la varianza, y 

encontramos que la circunferencia de cintura y los niveles de PRL circulante son 

los mejores predictores en conjunto para explicar la varianza del modelo HOMA-IR 

( 21%, pmodelo=0.008) (Tabla 4). 

Por otra parte se observó que los predictores que mejor describe la varianza del 

tamaño de los adipocitos viscerales fueron los niveles de PRL sérica (7%, 

p=0.046) y los niveles de glucosa en sangre (11%, p=0.02), y en conjunto 

(glucosa-PRL) predecían el 18%, con una pmodelo=0.012 (Tabla 5). 
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Tabla 4. Modelos predictivos para HOMA-IR. 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La beta de cada predictor representa la beta estandarizada con su nivel de 
significancia (p), coeficiente de determinación (R2) y nivel de significancia del modelo 
(p modelo). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  HOMA IR               

  

Modelo 1 

      β p R2 pmodelo 

                

  Circunferencia de cintura     0.45 0.01 0.13 0.01 

  

Modelo 2 

              

  Edad     -0.20 0.36 0.13 0.03 

  Circunferencia de cintura     0.40 0.01     

  

Modelo 3  

              

  Peso      0.35 0.74 0.11 0.05 

  Circunferencia de cintura     0.07 0.12     

  

Modelo 4 

              

  Tamaño adipocitos visceral      0.19 0.24 0.13 0.04 

  Circunferencia de cintura     0.37 0.03     

                  

  Modelo 5  Tamaño adipocitos subcutáneo      0.23 0.16 0.14 0.03 

    Circunferencia de cintura     0.34 0.04     

  

Modelo 6  

              

  Prolactina     -0.30 0.05 0.21 0.01 

  Circunferencia de cintura      0.39 0.01     
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Tabla 5. Modelos predictivos para el tamaño de los 
adipocitos viscerales. 

 

La beta de cada predictor representa la beta estandarizada con su nivel de 
significancia (p), coeficiente de determinación (R2) y el nivel de significancia del 
modelo (pmodelo). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  Tamaño adipocitos viscerales              

          β p R2 pmodelo 

                  

  Modelo 1 Glucosa     0.217 0.02 0.11 0.02 

  
 

              

  

Modelo 2 

          

0.07 

  

  Glucosa     0.35 0.04 0.07 

  Insulina      0,06 0.7   

  

Modelo 3  

          

0.07 

  

  PRL     -0.322 0.049 0.05 

              

  

Modelo 4 

          

0.18 

  

  PRL     -0.298 0.056 0.01 

  Glucosa     0.34 0.026   
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7.7 Resistencia a la insulina entre hombres y mujeres  

Adicionalmente, nos preguntamos si existía un dimorfismo sexual en la asociación 

entre los bajos niveles de PRL circulante con la resistencia a la insulina y la 

hipertrofia adiposa. Para evaluar esto, dividimos a los participantes por su 

sensibilidad a la insulina y por sexos (hombre y mujer). Observamos que los 

hombres sensibles a la insulina tienen niveles mayores de PRL sérica que los 

hombres insulino-resistentes (14.42 ± 2.99 vs 7.64 ± 1.07, respectivamente, 

p=0.05) y que los hombres con resistencia a la insulina tienen una mayor 

circunferencia de cintura (p=0.02) y mayor riesgo cardiovascular (Índice 

aterogénico) que los hombres sensibles a la insulina (p=0.05), mientras que en el 

grupo de mujeres no se observan diferencias en ninguna variable (Tabla 6). 

7.8 Niveles de prolactina entre hombres y mujeres 

Posteriormente evaluamos las distintas variables en hombres y mujeres divididos 

por sus niveles de PRL sérica (Tabla 6). Se observa que las asociaciones 

encontradas, se conservan solo en hombres, siendo los sujetos con niveles más 

altos de PRL los que presentan menor resistencia a la insulina (p=0.005) y menor 

tamaño de sus adipocitos viscerales (p=0.003),  con respecto a los que tienen 

niveles bajos de PRL, lo que  no ocurre en las mujeres ya que no se observa 

ninguna diferencia (todas las p ≥ 0.15) excepto en mujeres con más altos niveles 

de PRL que presentan un mayor  IMC en comparación a los de de más bajos 

niveles de PRL  (p = 0.03). Además, los hombres con niveles más altos de PRL 

tienen menor circunferencia de cintura (p=0.02) que los hombres con niveles de 

PRL más bajos. 
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Tabla 6. Sensibilidad a la insulina entre hombres y mujeres. 

 

 

 

 

 

  

Sensibilidad a la insulina 

  Mujer   Hombre 

    Sensible  Resistente 

p 

  Sensible Resistente 

p     HOMA-IR < 2.0 HOMA-IR > 2.0   HOMA-IR < 2.0 HOMA-IR > 2.0 

    n = 12 n = 7   n = 12 n = 8 

  Datos clínicos                                 

  Edad (años)   40.67 ± 3.69 36.63 ± 4.87 0.52   38.55 ± 5.30 38.88 ± 5.88 0.97 

  IMC (Kg/ m2)   29.52 ± 1.61 30.23 ± 1.67 0.77   27.36 ± 1.23 29.26 ± 0.93 0.24 

  Circunferencia de cintura (cm)   91.90 ± 3.23 98.57 ± 6.13 0.36   90.59 ± 3.05 102.00 ± 2.85 0.02 

  Presión sistólica (mmHg)   125.70 ± 4.77 103.00 ± 26.06 0.44   118.00 ± 3.52 131.00 ± 5.28 0.09 

  Presión diastólica  (mmHg)   74.30 ± 2.17 63.00 ± 15.78 0.52   79.11 ± 2.93 78.50 ± 6.99 0.94 

  Glucosa (mmol/L)   4.31 ± 0.44 4.92 ± 0.20 0.23   4.38 ± 0.25 6.14 ± 0.41 <0.01 

  Triglicéridos (mg/dL)   140.31 ± 12.24 167.63 ± 52.39 0.42   157.98 ± 23.26 124.95 ± 23.10 0.33 

  Colesterol total ( mg/dL)   189.31 ± 8.35 173.20 ± 17.13 0.42   155.81 ± 15.89 194.17 ± 18.48 0.14 

  Colesterol HDL (mg/dL)    45.48 ± 3.71 42.07 ± 4.93 0.59   34.46 ± 4.26 36.20 ± 4.07 0.77 

  Insulina (μU/mL)   3.70 ± 0.61 14.68 ± 1.45 <0.01   4.67 ± 0.82 15.51 ± 2.90 0.01 

  Prolactina (μg/L)   14.84 ± 2.61 13.39 ± 2.37 0.69   14.42 ± 2.99 7.64 ± 1.07 0.05 

  Diámetro de adipocitos                                 

  Adipocitos subcutáneos (μm)   84.06 ± 3.15 88.90 ± 4.03 0.36   80.38 ± 6.04 94.71 ± 4.98 0.08 

  Adipocitos viscerales  (μm)   76.33 ± 5.93 79.12 ± 6.88 0.76   84.34 ± 6.70 108.53 ± 13.39 0.14 

  Índices y signos                                 

  HOMA-IR   0.75 ± 0.16 3.19 ± 0.26 <0.01   0.77 ± 0.17 4.17 ± 0.83 <0.01 

  HOMA-S   211.02 ± 24.25 56.36 ± 4.20 <0.01   196.96 ± 24.09 63.60 ± 12.50 <0.01 

  HOMA-B   106.12 ± 15.01 158.15 ± 17.74 0.04   98.25   14.13 114.20 ± 22.84 0.56 

  índice aterogenico   3.21 ± 0.40 4.39 ± 1.37 0.44   5.91 ± 1.30 2.79 ± 0.24 0.05 

  índice de adiposidad visceral   5.83 ± 3.65 1.84 ± 0.51 0.33   2.14 ± 0.66 0.66 ± 0.66 0.20 

  índice de conicidad   1.24 ± 0.03 1.29 ± 0.05 0.40   1.11 ± 0.11 1.34 ± 0.03 0.07 

  Signos de síndrome metabólico    2.55 ± 0.47 2.57 ± 0.20 0.20   1.80 ± 0.25 2.38 ± 0.53 0.35 

  Promedio  ±  SEM                                 

Punto de corte de signos del síndrome metabólico: Circunferencia de cintura: ≥88 cm en mujeres, o ≥102 cm en hombres. Presión arterial: ≥130 mmHg 
sistólica; ≥85 mmHg diastólica. Glucosa: ≥ 5.5mmol/L. Triglicéridos: ≥150 mg/dl. HDL ≤40 mg. 
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Tabla 7. Niveles de PRL sérica entre hombres y mujeres. 

  

Niveles de PRL  

  Mujer   Hombre 

    Más bajos Más altos 

p 

  Más bajos Más altos 

p     <12 μg/L ≥ 12 μg/L   <12 μg/L ≥ 12 μg/L 

    n = 8 n = 11   n = 14 n = 6 

  Datos clínicos               
 

                

  Edad (años)   43.00 ± 6.18 37.18 ± 2.67 0.41   41.64 ± 4.62 31.17 ± 4.78 0.14 

  IMC (Kg/ m2)   27.02 ± 1.35 32.08 ± 1.59 0.03   28.88 ± 0.83 25.70 ± 1.69 0.13 

  Circunferencia de cintura (cm)   87.23 ± 4.32 98.73 ± 4.10 0.07   98.19 ± 2.60 84.67 ± 4.22 0.02 

  Presión sistólica (mmHg)   127.50 ± 6.80 125.88 ± 4.21 0.84   122.88 ± 4.50 118.83 ± 4.62 0.54 

  Presión diastólica  (mmHg)   77.50 ± 1.71 74.13 ± 2.58 0.30   77.00 ± 4.00 80.00 ± 3.42 0.58 

  Glucosa (mmol/L)   4.05 ± 0.39 4.89 ± 0.40 0.15   5.53 ± 0.33 4.19 ± 0.34 0.01 

  Triglicéridos (mg/dL)   162.78 ± 37.71 133.85 ± 17.93 0.50   145.70 ± 21.62 173.78 ± 35.71 0.52 

  Colesterol total ( mg/dL)   191.30 ± 15.46 176.36 ± 9.58 0.43   175.21 ± 15.93 161.37 ± 16.39 0.55 

  Colesterol HDL (mg/dL)    47.37 ± 3.99 42.90 ± 4.48 0.47   36.18 ± 3.95 26.22 ± 7.67 0.29 

  Insulina (μU/mL)   8.35 ± 2.05 7.34 ± 2.06 0.73   11.37 ± 2.15 3.28 ± 0.42 <0.01 

  Prolactina (μg/L)   6.73 ± 0.81 19.70 ± 1.92 <0.01   7.70 ± 0.64 24.23 ± 4.04 <0.01 

  Diámetro de adipocitos               
 

                

  Adipocitos subcutáneos (μm)   88.33 ± 4.09 83.55 ± 3.27 0.38   87.24 ± 5.32 82.00 ± 6.59 0.55 

  Adipocitos viscerales  (μm)   82.60 ± 6.09 72.96 ± 6.49 0.30   103.02 ± 8.47 67.10 ± 6.25 <0.01 

  Índices y signos               
 

                

  HOMA-IR   1.67 ± 0.45 1.65 ± 0.45 0.98   2.80 ± 0.65 0.60 ± 0.06 <0.01 

  HOMA-S   147.23 ± 37.26 159.11 ± 31.00 0.81   104.09 ± 20.49 239.33 ± 15.67 <0.01 

  HOMA-B   145.06 ± 17.06 111.71 ± 18.68 0.20   107.14 ± 15.18 90.78 ± 20.14 0.53 

  índice aterogenico   3.80 ± 1.16 3.30 ± 0.53 0.70   4.93 ± 1.52 5.28 ± 1.23 0.86 

  índice de adiposidad visceral   5.30 ± 3.13 2.05 ± 0.71 0.35   2.22 ± 0.70 1.27 ± 1.01 0.47 

  índice de conicidad   1.23 ± 0.04 1.28 ± 0.03 0.36   1.20 ± 0.10 1.17 ± 0.02 0.80 

  Signos de síndrome metabólico    1.75 ± 0.53 2.64 ± 0.41 0.20   2.00 ± 0.36 1.83 ± 0.31 0.73 

  Promedio  ±  SEM                                 

 

 

 

 

 

 

Punto de corte de signos del síndrome metabólico: Circunferencia de cintura: ≥88 cm en mujeres, o ≥102 cm en hombres. Presión arterial: ≥130 mmHg 
sistólica; ≥85 mmHg diastólica. Glucosa: ≥ 5.5mmol/L. Triglicéridos: ≥150 mg/dl. HDL ≤40 mg. 
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8.- DISCUSIÓN 

El principal objetivo de este estudio fue analizar los niveles de PRL circulante y su 

asociación con distintos parámetros del síndrome metabólico, así como con el 

tamaño de los adipocitos en humanos. Para alcanzar este objetivo, se obtuvieron 

muestras sanguíneas y muestras de tejido adiposo visceral y subcutáneo de 

adultos hombres y mujeres. Encontramos que existe una asociación inversa entre 

los niveles de PRL y la resistencia a la insulina sistémica, así como con el tamaño 

de los adipocitos, pero no así con los signos clínicos del síndrome metabólico.  

En este trabajo los participantes con sobrepeso y obesidad presentaron mayor 

circunferencia de cintura y mayor tamaño de adipocitos subcutáneos; estos datos 

son esperados ya que la acumulación excesiva de grasa es una característica 

del sobrepeso y la obesidad. Además, los participantes con sobrepeso y 

obesidad mostraron mayor número de signos del síndrome metabólico y mayor 

riesgo cardiovascular (estimado por el índice de adiposidad visceral) que los 

participantes con peso normal; estos datos concuerdan con literatura previa 

centrada en el estudio de la relación de la obesidad con enfermedades 

cardiovasculares (12, 15, 16,). Aunado a esto, observamos que a mayor edad 

aumentaba el número de participantes con sobrepeso y obesidad. Este dato va 

en línea con estudios previos que han reportado una asociación entre la edad y 

la acumulación de tejido adiposo abdominal, es decir, parece que a mayor edad 

se incrementa la acumulación de tejido adiposo abdominal (74,75).  

En nuestro grupo de participantes, los niveles de PRL no presentaron diferencias 

entre  los grupos de normo peso y sobrepeso/obesidad, confirmando así los 

hallazgos previamente reportados por Ruiz-Herrera en un grupo de participantes 

con características similares (72). 

Por otra parte, los participantes con resistencia a la insulina, presentaron mayor 

circunferencia de cintura y mayor tamaño en sus adipocitos subcutáneos en 

comparación a los participantes del grupo sensibles a la insulina; estos datos son 

coherentes ya que la circunferencia de cintura se considera una herramienta en  
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la práctica clínica para predecir la resistencia a la insulina (77), y además, se 

conoce que el aumento de la masa grasa está relacionada con una mayor 

resistencia a la insulina  (78).  

También encontramos que los participantes resistentes a la insulina presentaban 

un mayor riesgo de padecer enfermedades cardiovasculares, esto lo evaluamos 

con el índice de conicidad, donde encontramos un mayor índice en los 

participantes resistentes a la insulina. En este mismo sentido el grupo de 

Ghoreishial et al., 2015 (79), concluyó que la resistencia a la insulina es un factor 

de riesgo para desarrollar enfermedades cardiovasculares. Además, los 

participantes con resistencia a la insulina presentaron los niveles más bajos de 

PRL circulante, este hallazgo amplia los resultados previos encontrados en 

nuestro laboratorio en un grupo que solamente incluyó sujetos hombres (72).  

La obesidad es una enfermedad que se caracteriza por la acumulación de grasa 

excesiva, lo que deriva en hipertrofia del adipocito y su disfunción, lo que detona 

resistencia a la insulina además de otras alteraciones metabólicas. Se ha 

reportado en la literatura que los niveles de PRL sérica se asocian negativamente 

con eventos cardiovasculares (80), diabetes (81) y resistencia a la insulina 

evaluados por HOMA-IR (82).  En nuestros resultados se observó que los signos 

clínicos del síndrome metabólico (nivel de glucosa, triglicéridos, HDL, presión 

arterial y circunferencia de cintura)  no correlacionaron con los niveles de PRL de 

los participantes, al dividirlos por sus niveles de PRL sérica en más bajos o más 

altos tampoco se existen diferencias significativas, pero si se observa que los 

pacientes con niveles más bajos de PRL tienen mayor resistencia a la insulina 

medida por HOMA-IR y mayor hipertrofia en adipocitos viscerales que los 

participantes con niveles altos de PRL. Estos resultados van en el mismo sentido 

que los resultados obtenidos recientemente por Ruiz-Herrera y colaboradores en 

el 2017 en modelos animales de obesidad (72); uno de pérdida (ratones carentes 

del receptor de PRL, Prlr-/-) y otro con  de ratas obesas implantadas con mini-

bombas osmóticas de liberación de PRL. En estos modelos se encontró que la 

PRL aminora la resistencia a la insulina inducida por la obesidad a través de 
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promover la expansión saludable (reducción de la hipertrofia y aumento de la 

hiperplasia) y la funcionalidad del tejido adiposo, lo que complementa y apoya 

nuestros resultados de que en seres humanos los niveles altos de PRL se asocian 

con mayor sensibilidad a la insulina y un tamaño menor de los adipocitos 

viscerales. 

 Al observar el diámetro de los adipocitos de los sujetos con resistencia a la 

insulina de nuestro estudio, se encontró que tienen una mayor frecuencia de 

adipocitos viscerales y subcutáneos grandes, es decir con tamaños (diámetro) 

mayores a 100μm, en comparación con los sujetos sensibles a la insulina. Esta 

diferencia de tamaño tiene relevancia y concuerda con la literatura ya que se 

conoce que adipocitos hipertróficos se asocian con menor sensibilidad a la insulina 

sistémica junto con aumento de biomarcadores de inflamación y un mayor número 

de macrófagos dentro del tejido adiposo (89,90). 

Por otro lado al observar a los sujetos con niveles más bajos de PRL, estos 

presentan mayor frecuencia de adipocitos viscerales con un tamaño mayor a 

100μm, (que se consideran adipocitos grandes) lo que podría explicar por qué 

estos sujetos con niveles más bajos de PRL también muestran mayor resistencia a 

la insulina, mientras que la mayoría de los adipocitos viscerales de los sujetos con 

niveles más altos de PRL tienen tamaños menores a 75μm, en comparación con 

los que tienen niveles más bajos de PRL. Estos datos plantean la interrogante de 

si los niveles de PRL circulante son un regulador del tamaño de los adipocitos 

viscerales. En apoyo a esta posibilidad está el que en modelos animales de 

obesidad en los que se elevaron los niveles de PRL circulante, se redujo el 

tamaño de los adipocitos viscerales (72).  

En apoyo a que los bajos niveles de PRL son un marcador de la resistencia a la 

insulina y de la disfunción adiposa (evaluada por la hipetrofia de sus adipocitos), 

encontramos que al realizar el análisde regresión lineal múltiple con los datos 

obtenidos en este estudio pudimos observar que la mejor forma de predecir la 

resistencia a la insulina (medido por HOMA-IR) es mediante un modelo que 

incluya la circunferencia de cintura y los niveles de prolactina circulante (21% 
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pmodelo=0.01) , esto refuerza la idea  que la acumulación de grasa abdominal es 

importante en la sensibilidad a la insulina así como la relevancia de los niveles de 

prolactina en la sensibilidad a la insulina. Por otro lado, al predecir la variabilidad 

del tamaño de los adipocitos viscerales, observamos que en un modelo que solo 

incluya como predictor a la PRL, se puede predecir un 7% la variabilidad del 

tamaño de adipocitos viscerales, mientras que un modelo que incluya PRL y 

glucosa combinadas explica de mejor manera la varianza del tamaño de 

adipocitos viscerales (18%, pmodelo=0.01 ).  

 En nuestros resultados existe un dimorfismo sexual ya que observamos que los 

hombres con resistencia a la insulina tienen mayor tamaño en la circunferencia de 

cintura, mayor riesgo cardiovascular (evaluado por índice aterogénico) y niveles 

bajos de PRL que los hombres sensibles a la insulina. También que en el grupo de 

los hombres se conserva la relación negativa entre los niveles de PRL en suero 

con insulina, resistencia a la insulina y tamaño de los adipocitos viscerales, pero 

en las mujeres no se observa esta relación. Una posible explicación a estas 

diferencias entre sexos puede ser la acción de las hormonas sexuales, en 

particular los estrógenos, brindando un factor protector en la obesidad en mujeres; 

ya que se conoce que el estrógeno favorece que el tejido adiposo tenga una 

disminución de la inflamación y mejora su sensibilidad  la insulina, (104), también 

se conoce que en roedores las hembras ganan menor peso en comparación a los 

macho tras una dieta alta en grasas, diferencia que se deja de observar después 

de retirar los ovarios a las hembras (105). 

Una de las limitaciones de este estudio es que el número de participantes es 

pequeño, aunque a pesar de esto se observaron los resultados expuestos, es 

posible que un número mayor de participantes den mayor información en variables 

que no mostraron diferencias o asociaciones en este estudio.   

Otra limitación es que al ser sujetos con intervención quirúrgica programada, la 

preparación preoperatoria de los participantes pudo influir en los niveles de 

glucosa, presión arterial y perfil lipídico, presentando así algunos participantes 

niveles normales en sus estudios clínicos. 
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9.- CONCLUSIÓN  

Es importante destacar los crecientes reportes en la literatura sobre los efectos de 

la PRL sobre la homeostasis metabólica, ya que se ha observado que la PRL 

promueve la función de las células beta tanto en roedores como en humanos 

(94,95), y en hígado de roedores  se sabe que la PRL estimula la sensibilidad a la 

insulina (96). Además  la PRL favorece la expresión de PPARγ factor que 

promueve procesos importantes en el tejido adiposo: la secreción de adiponectina  

(hormona que favorece la sensibilidad a la insulina ),  la  adipogénesis, además de 

la disminución de la inflamación (72), estos hallazgos apoyan la idea del papel 

protagónico que puede tener la PRL en el metabolismo y aunado a la conclusión 

de este trabajo, que los bajos niveles de PRL son un marcador de la resistencia a 

la insulina y de disfunción del tejido adiposo visceral (hipertrofia de los adipocitos), 

aunque no se asocian con los signos clínicos del síndrome metabólico. Por lo que 

proponemos que los efectos benéficos de los niveles altos de PRL sérica 

fisiológica en la obesidad pueden estar mediados por la estimulación de la 

expansión saludable del tejido adiposo (evento estrechamente relacionado con la 

funcionalidad del tejido adiposo), un aumento en la producción de adiponectina y 

disminución de citoquinas pro-inflamatorias  derivando en sensibilidad a la insulina 

(Figura 3). 

Por otro lado hay datos que requieren mayor estudio ya que si proponemos que el 

papel de la PRL en la resistencia a la insulina y la funcionalidad del adipocito 

depende de su concentración circulante, es importante conocer entonces los 

limites inferiores para que ocurran dichos efectos, también evaluar la interacción 

que existe entre los niveles de PRL circulante y los procesos inflamatorios que 

ocurren en el tejido adiposo, y como afecta a la inflamación sistémica en la 

obesidad, también resultaría interesante observar lo que ocurre en el tejido 

adiposo pardo en diferentes niveles de PRL sérico ya que se conoce que el tejido 

adiposo pardo expresa el receptor de prolactina y existe evidencia de efectos en 

procesos en diferenciación y crecimiento de los adipocitos marrones (106).  
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Figura 3. Efectos benéficos de los niveles altos de PRL sérica 

fisiológica en la obesidad 
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