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INTRODUCCION

Las anormalidades en el metabolismo de la glucosa e in
sulina sor comunes en pacientes con hipertension arterial vy
algunas dreozas antihipertensivas escan asocindas con el de-
teriorc de la tolerancia a la glecosa (14) ., Los pacientes -
con presion arterial elevada parecen teser monor tolerancia
a la glucosa que los individuos normolengos v los paciencesn
can hipertension arterial no tratada tieien niveles de inae
lina mavores gue los individuos con presion arterial normal
{B,10,14), Por otro lado, esta kien establecido gae la hi--
perternslion arterial tiene mayor prevalencia entre la pokla-
clon okesa . gue este tipo de indivicduos curga:. con resis---
tencia & la ingdlina e hiperingulinemia (5,9,12,13).

Eg asi como se ha postulado gue los frastornos en el -
meotabolismo de la glurosa e insulina juegdn un papel impor-
tante en la etiologfa, el cuerso c¢linico » la nhistoria nacuy
ral de la hipertension arterial esencial, encontrandose eg-
te tipo de alteraciones con mayor frecuencia en individuos
Hipertensos manifestandose por resistencia a la insulina, -
intolernncia a Ia glucosa e iperinsulinemia (3,10,11,12).

Estudios epidemiolfgicos sugieren que la presiocn arte-

rial elevada esta ascciadn con intolerancia a la glucosga in



dependientemente de la obesidad y que la manifestacion co-
man de estas condiciones es la hiperinsalinemia,., la resis-
tencia a la insulinra o ambas {5,7). También hay datos qgque

sugieren que la hipertension arterial en gujetos 5o obp--
s08 puede ser un estado de resistencia a la ina:lira + que
éste y. 0 la hiperinsulinemnia p.ede gser 2u wecanismo fisdio-
patoldgico comin ligade a la intolerancia a la glucosa, o-

hesidad e hipertenoion (11).

Aai puaes, ha'r evidencia indirecta de gue la “iperinen
linemia juega un papel importante en la génesis de la hi--
pertension arterial (5). Se cree gue el mecanismo mediante
el cual este estado  contribure al desarrollo de la misrca
es mediante estimilacibn del sistera nervioso simpdtico, -
reabsorcion de agua o sodio en el tioule contorneade proxi
mal y por alteraciones en el trangporte de cationes a tra-
vhs de la membrana celular con modificaciones de sus con--—
centraciones en el espacieo intra y extracelular (1.4,11,12

186).
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. OBJETIVOD
~

DETERMINAR SI EXISTEN MODIFICACIONES DE LAS CIFRAS DE
PRESION ARTERIAL RELACIOMADAS CON LOS NIVELES CIRCU--
LANTES DE INSULINA MEDIANTE LA INDUCCION DE HIPERINSE

LINEMIA EXN SUJETOS SANOS.



MATERIAL Y METODO

En el estudio participaron nueve voluntariocs sanos, 7
del gexo masculino y 2 del sexo femenino con edad media de
30.2 aflos (27-35). No se incluyeron a sujetos cobheszos o con
sobrepeso ilgual o mayvor al 20 ni individuos con historia -
historia perasonal ni familiar de diabetes mellitus o hiper
tension arterial siatémica.

El estudio ge dividid en tres fages de trea horas de
duracidn cada una y realizadas en dias diferentes. Todos -
los pacientes fueron sometidons a cada una de ecllas selec—
cionadas al azar, con ayuno previo de 12 horas v un minime
de una hora de reposo antes de iniciar el estudio para evi
tar posaibles medifleaclones de las cifras de presion arte-
rial por estres fisico o emocional que pudieran alterar el
resultado del sstudio. .

Los paclientes fueron canalizados con uns mariposa del
¥o. 19 en una vena antecubital del miembro superior derecho
para la administraciSn de las solucionea utilizadas para =
inducir hiperxinsulinemin.

La primera fmse consistid de la administracién intra-
venosa de 200 cc de solucibn de NacCl al Q0.9 mA= 50 cc de

agua destilada on un 1lipso de tres horas juntc con una cay



ga oral de 150 cc de agua. En la segunda fase de adnminig--
trd une mezcla de 200 ce de solucidn de NaCl al 0.9% mAs

50 cc de dextrosa 8l 50% IV en tres horas y una carga oral
de 175 grs. de glucosa en 150 cc de agua. En la tercera fa
se, se admipistrd también en un pericodo de tres horas 200

cc de golucifn de Nacl al 0.9% més SO ce de dextrosa al --
50% més 15 unidades internacionales de insulina kovina de

acclién r&pida junto con una cargs oral de 75 grs. de glucg
sa en 150 cc de agua; esta filtima slempre administrada al
inicio del eatudio.

Se obtuvieron muestras sanguineas a las O, 1, 2 v 3 -
horas de oada estudio para determinar las concentraciones
séricas de glucosa e insulina. Se tomaron como limites nog
males para la insulina de 5-25 micro-Vl/ml y para la gluco
sa de 65-120 mgs¥% por el método colorimétrico.

Lag mediciones de presion arterial se efectuaron con
baumandmetro slectrfnico colocando el brazalete en ¢l bra-
zo izquierdo tapro en declbito dorsal como en posicibn de
pie en cada uno de los pacientes a intervalos de 15 minu-
tos en cada una de las fases del eatudio.

Se utili:é el anfilisis de varisnza como método esta--

distico.



RESULTADOS

En la tabla 1 v 2 se pueden apreciar lag cilfras (me--
dia) de presion arterial sistdlica y diagtflica respectiva
mente que e obtuvieron en cada una de las determinaciones
en las tres fases del estudio.

La prealon arterial en dectbito en la primera fase —-
fub de 111.3%14/67.3%7 vs 110.8%15.3/68.135.7 a 1as 0 v 180
minutos respectivamente; en la segunda fase fué de 118.2%
14.6/68.1%7.8 vs 113.6%19.7/64.3%9.2 v en 1a tercera fase
de 114.3112.3/55.1f4.3 vs 108.8%18.6/59.6%9.7 {p»0.05). Al
hacer 1la correlacidn entre los diferentes tiempos en cada
una de 1as fases no ae encontrd diferencia estadisticamen-
te significativa tanto en decibito como de ple (tabla 3 vy
4) .

Los nireles de insulina sérica se elevaron significa-
tivamente en la segunda fage de 18.3%17.8 micro-Ui/ml, a -
los 0 minutos a 35.2%17.8 a los 180 minutos y de 18.2013.4
a 274T216 en la tercera fase. (p«#0.0UOl). En la primera
fuse la diferencia no fue significativa entre las pruebas.

Las cifras de glucosa sanguinea fuercon de 74.%8.9 vs
85.755 a los 0 y 180 minutos en 1a primera fase: de 77.5%

12,2 v5 114.6%¥36.7 en la gegunda y de 74.3%11,1 vs 92%46,.3



an la tercerna,

En 1a tabla 7 se describen las cifras de presiSn arte
rial en forma individual en la tercera fase del estudio a
los 0 ¥ 1B0 minutos junto con los niveles de glucosa & in-
sulina africos obgervindose gque en todos los paclentas los
niveles de insulina aumentan en forma importante a los 10
minutos en relacidn a la cifra inicinl presantindose los -
valores més elevados en los pacientes 2, 1 y 6 sin obser--
varse modificaciones importantes en las clfras de presidn
arteria) en el anAlisis globall

En la grdfica 1 se pusde apreciar que lag cifras de -
presidn arterial siscSlica y diastédlica en dectbito perma-
necen sin camblios importantes mientras que los niveles de
insulina sérica aumentan sn forma considerable.

No se presentaron efectos colaterales en ninguno de los

pacientes.



C ONCLUSIONES

En la gran mayoria de pacientes con hipertensién arte_
rial la causa no es conorida, En diversos estudios cruzados
v longitudinales se ha reportado la asociacliéd4n entre la obe
sidad, las cifras de presifn arterial y la prevalencia de
hipertensisn arterial (2,7). En estudios de poblacidén mg -
ha encontrado que més del 50% de sujetos con hipertensiébn-
arterial sobrepasa el indice de masa corporal recomsndado y
que la reduccibn o la prevencidn del aurento de peso puede
ser de considesrabla valor en el control de la hipertension
asgpecialmente en sujetos jSvenes (5,6,%9,15.). Comfinmente -
la obanidad e caracteriza por intolerancia a la glucosa e
hiperinsulinemia lo ceal reflesja una realstencla periféri-
ca a la insulipna; &sto ha llevado a pensar que los niveles
olevados de insulina sea el factor etlopatogénico en indi-
viduos obescs (3,12): asimipmo, se ha augerido que la hi--
pertensidn en sujetos no obesos también es un sstado de re
slagtencia a Ia insullpa (5,11).

Hay otros datos gque hablan a favor de lo ya expuesto
como ea al hecho de gues 1a disminucisn de pesc gse acompafia
de mejoria de la sensibllidad periférica de 1la insulipa can
disminucifn de los niveles circulantes de 1la misma v reduc-

eién de las clifrasn de prealdn arterial (5,6,15).
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A pesar de lo anterior, nosotros no enconptrames ningu
na asociacién o relacién evidente entre log niveleg de i--
sulina sérica y las cifras de presidn arterial en nuestros
pocientes.

Eg evidente, como se abserva en los resultados dque se
logre preducir hiperinsulinemia en forma importante sin Zue
huhiera ningGn tipo de respuesta en las cifras de presiéa -
arterial en forma significativa. S56lo en un paciente (2} en
el cual se encontraron lasg elevaciones maximas de insuli-za
sérica hubo ligera elevacién de la presién arterial sissSli
ca y dingtdlica de 22 y llmm. de Hg. respectivamente gin =--
que con ello se pudiera afirmar de manera categbrica gque -
existe una relacidn causa-efecto entre las concentraciores
de insulina y las cifras de presidn arterial como se demos
tr6 al hacer el andlisis global de los resultados.

Podemos concluir gue, al menos ¢n unt forma aguda, no
hay relacin entre los pardmetros sstudiados. Sin embargs,
su deberd estudiar la influencia de los niveles alevados -
de ipsulina en forma crénica para determinar si realmente
existe una relacidn causa-efecto entre hiperinsulinemia &

hipertensién arterial.
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ASE

Dm:ubiio

Ha .22
120.88
116.22
109

110.88
120.66
114 .65
110.65
Ha2.77
108.65
107.88
108

113.66

F
Tiempo | .. __ '.9.'_ .
minutos | Decubito .__.P'e____-..-

o 113.33 ne.77
15 107.22 11q. 55
30 104.88 t4.88
45 100.449 o1l
1518] 110.44 108.77
75 109.44 109,11
0 z. i 113.565
105 Ie.nt 109.55
120 {09.77 11 5.55
135 110.449 113.66
-180 1o .77 122,11
igh 112.33 It 5
180 110.88 | 11 4.88
Tabla 1.

i crermm wm

Eu

Pie

Ly,
ny

44
44
116.44
11D.88
2.

s,

88
44
118. 44
112.65
112

110.77
107.77
113,77
109. 1!

Ducublio

114.33
11.44
113.33
11.44
109.55
tos5.88
107. 77T
106.77
107.74
102.88
'11.88
108.55
108 .88

L4 .77
107.66

PRESION ARTERIAL SISTOLICA EN CADA UNA oL LAS FASES DE LOS O

A LOS 180 MINUTOS.
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Tiempo ~ \a. — ___ﬂ__au. 3a.

minutos Decubito Pie | Decubito Pie Decubito Pie
0 87.66 | 68.22 88. 11 65.33 88.11 73.86

16 67 71.22 67.33 73 .44 84.33 7VT7
30 66.22 | 70 87.686 71.33 85.22 65.58
4n 64.88 | 70.33 65.88 68.88 65.68 74.33
60 86.5% | 71.22 03.56 69, 22 84.06 72.1
75 87.77 | 69 85.22 88,77 8741 86.66
80 60.22 | @8 63.11 7 84.44 70.44
¥} 64.66 { Ti.11 65 70.88 64.55 72,86
120 87.11 60.77 65.22 680.88B 62. 86 71.86
136 £6.44 | 73.66 65.33 89 64.77 70.44
150 70 68.33 82.77 68.65 83 71.88
185 68. 11 60.56 841 72.44 58.1} 65.88
1BO 8B.11 70.88 64.33 68 .11 59.66 64.77

Tabla 2. PRESION ARTERIAL DIASTOLICA




Tiempo
minutos

PRESION ARTERIAL mmHg

10.
Sistblico / Diestdlico

20.
Sistdtica 7 Diastdlica

2a. .
Sistolica / Diostdlice

(o,

60

120

180

111.3214 /8767
110.4 ¥ 14.8/65.5X 7.8
109. 7112176870167

110.8115.3/68.1t57

its.2 Y19.6/768.1X 7.8
lno.stiz.6/63.5t79
N2.7*x11.4/65.2+6.9

13.619.7/64.3%2 9.2

!

n4.3*%12.8s65.1%4.8
109.5%15.1/64.6%8.7
107. 7> 18.1/62.6%8.2

08.8%18.6/5u8r97

J

Tebla 3. PRESION ARTERIAL SISTOLICA Y DIASTOLICA EN DECUBITO.

Tiempo
minutcs

PRESION ARTERIAL mm Hg

{a.
Sistdlica / Digsidlica

29,
Sistdlice / Diostdlico

3a.
Sistolica / Digstolica

o]

g0

120

180

ne.v*til.osep2tp

087 X12.7771.2%5

115.5X12.6/65.7 1 6.9

Hg.8xit.1/70.8% 3

17.4X11.6/653%14.8

O jnz.ehi13.4/60.21X83

2 ri1L.3/6981 9.1

2100194768811 0.4

n7.e6x155/736%*6.8
nt XTwesr72.1t14.7
NZ7H817.77 71v.6411.2

107611517 647X 11. 2

Toble 4. PRESION ARTER!AL EM FOSICION DE PIE.
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Tiempo INSULINA U/ mt
minutos ta. 2o. 30.
(o] 12258 I8.3%17.8 18.2213.4
60 11.6* 3.5 86.2 * 49.2 2ilgttis
120 o4ar 2 49.5 * 3| 220* 92.7
180 10.6% 2 38.2rt17.8 274 ¥ 218.2
TJabla 5. CIFRAS DE INSULINA SERICA ( wUl/ mt)

Tiempe GLUCOSA mg %
minufos 1a. 2a. 3a.
0 74t 89 | 77.5% 12.2 743 * 111
60 sot 7 141.8% 35,1 1z2X41.9
120 87%¥ i3 (104.8%21.2 g8.2 %333
180 |[85.7*r5 116.6Y36.7 92 f46.3

Toble 8. DETERMINACIONES DE GLUCOSA SZRICA [ mgs.% )
EN LAS 3 FASES DEL ESTUDIO.
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Ne . TA DECUBITO Ta_ PIE mmHg Glucoso insulina
Pociente o] 1BCG’ c7 180 o' 180 o' t8o’

s/0 5/0 s/0 mg Y LUV ml

TM B5/70 100/61 nesvz 106758 69 -84 13.1- 230
2M | 113760 135771 120/65 135770 74 - 54 12.8-777
3 M 121767 41/ 52 130/88 108771 7I-1831{ 11 .5-397
4 M| 12497710 Hor7t 121/73 121771 53~-101 | 52.6- 152
5 M 1337 68 a7/ 53 40/ 77 102743 79 -55 10,5 - 157
eM | tiesrea 114/70 1317279 113781 92-156! | 17.5-339

TF e57/62 87/58 109769 104 /70 86-60 9.8-36
BM; 120738 105743 io2/s72 100755 78-88 | 21.5-180
9F iops 57 01/58 ol/68 80/64 60-62 i4.56-188

Toble 7. CIFRAS DE TA, GLUCOSA E INSULINA EN CADA UNO DE LOS PACIENTES A LOS
O Y 180 MINUTOS EN LA 30. FASE .




TA ( mmHg )

——— o, FASE
== Ja. FASE
150 -1 ssunennee 3o FASE
4 0—1
{30 -
120 -4
110 H
100+
90 —
80—
70— _
rampiypperennet ____.;_..—h'.l';-_-u el L s o e o
§0—H ) e et
50— ..... AT L ATl |_ 250
aetrrreTeaserasaaineaas e i - 225
40_1 - |- 200
. - 175
30 | 150
125
20 "::——...-_-—.. [ 100
/..{- ---—____-_‘- T— 75
10 & . I 8O
& T
D—.‘ I L) i T T L 1 ¥ T 1 L} L 1 - 0

0 I5 30 45 60 75 0 w05 120 B 150 165 BO
TIEMPO ( minutos)

Grnﬁcu 1. SE OBSERVAN LAS CIFRAS DE PRESION ARTERIAL SISTOLICA

Y DIASTOLICA EN DECUBITO ASI CCMQ LOS NIVELES DE IN-
SULINA SERICA DE CADA UNA DE LLAS FASES OEL ESTUDIO.
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