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Resumen

Titulo: El Indice Triglicéridos/Colesterol-HDL como método de deteccion de
Resistencia a la Insulina en Adolescentes con Obesidad
Introduccion: El indice Triglicéridos/HDL-Colesterol se trata del cociente entre:
Triglicéridos en ayuno (mg/dl)/ Colesterol-HDL (High Density Lipoprotein) (mg/dl),
lipoproteina de alta densidad, dando como resultado un puntaje que se utiliza
como marcador biolégico para evaluar individuos en riesgo de desarrollar
dislipidemias, hipertension arterial y sindrome metabdlico, el cual a su vez podria
utilizarse como un  marcador secundario de insulinorresistencia.
Objetivo: Determinar la utilidad diagnéstica del indice de Triglicéridos/Colesterol-
HDL en la deteccién de resistencia a la insulina en adolescentes con obesidad en
la Clinica de Obesidad y Nutricion del Hospital Infantil del Estado de Sonora, en el
periodo de 2008-2016.
Metodologia de la investigacién: Estudio transversal, retrospectivo, analitico en
adolescentes (10-18 afios) con obesidad en la Clinica de Obesidad y Nutricién del
Estado de Sonora. Los datos fueron obtenidos a través de una base de datos de
la CONHIES en la cual los sujetos fueron asignados dentro de los grupos con y
sin resistencia a la insulina, asi como con y sin sindrome metabdlico, en los que
se hicieron comparaciones de valores antropométricos y bioquimicos. La
presencia de enfermedades como Diabetes Mellitus, hipertension arterial
secundaria, enfermedad renal, neoplasias, asi como el consumo de

medicamentos que influyan en metabolismo de la glucosa o metabolismo de los



lipidos y pacientes con causas genéticas o endocrinas de obesidad fueron
criterios de exclusion. Se determind la utilidad del indice TG/HDL para deteccion
de resistencia a la insulina mediante la corrleacion con el HOMA-IR.
Resultados: Se tratd de 364 adolescentes con obesidad, 233 mujeres (64%) y
131 varones (36%), de los cuales se detectd resistencia a la insulina en 277
pacientes (76%), mientras que el 24% no la presentd. Con una prevalencia de
sindrome metabdlico del 52.7%. Ambos indices detectaron resistencia a la
insulina en 261 adolescentes (78.9%) con una corrrelacién baja (R?= .204).
Conclusiones: Los resultados de este estudio mostraron una asociacion
significativa que nos habla de la posibilidad de que con valores elevados del
indice TG/HDL se asocie a resistencia a la insulina, pero con correlacion baja

comparado con HOMA-IR para deteccién de resistencia a la insulina

Palabras claves: indice TG/HDL, insulina, triglicéridos, sindrome metabdlico,

obesidad infantil, resistencia a la insulina

Abstract

Title: The Triglyceride / HDL-Cholesterol Index as a method of detecting Insulin
Resistance in Adolescents with Obesity

Background: The Triglyceride / HDL-Cholesterol Index is a ratio of: Fasting
Triglycerides (mg/dl) / High Density Lipoprotein (mg/dl), high density lipoprotein,
resulting in a Used as a biological marker to evaluate individuals at risk of
developing dyslipidemias, hypertension and metabolic syndrome, which in turn

could be used as a secondary marker of insulin resistance.



Objective: To determine the diagnostic utility of the Triglyceride/HDL-Cholesterol
Index in the detection of insulin resistance in adolescents with obesity at the
Obesity and Nutrition Clinic of the Children's Hospital of the State of Sonora, in the
period 2008-2016.

Methods: Cross-sectional, retrospective, analytical study of adolescents (10-18
years) with obesity at the Obesity and Nutrition Clinic of the State of Sonora. The
data were obtained through a database of the CONHIES in which the subjects
were assigned within the groups with and without insulin resistance, as well as
with and without metabolic syndrome, in which comparisons of anthropometric
values were made And biochemicals. The presence of diseases such as Diabetes
Mellitus, secondary hypertension, renal disease, neoplasias, as well as the
consumption of drugs that influence glucose metabolism or lipid metabolism and
patients with genetic or endocrine causes of obesity were exclusion criteria. The
utility of the TG/HDL index was determined for the detection of insulin resistance
by coring with HOMA-IR.

Results: A total of 364 adolescents with obesity, 233 women (64%) and 131 men
(36%) were treated, of whom insulin resistance was detected in 277 patients
(76%), while 24% did not present insulin resistance. With a prevalence of
metabolic syndrome of 52.7%. Both indices detected insulin resistance in 261
adolescents (78.9%) with a low correlation (R2 = .204) but with a significant
correlation.

Conclusions: The results of this study showed a significant association that tells
us about the possibility that with high values of the TG / HDL index is associated
with insulin resistance. Key words: TG / HDL, insulin, triglycerides, metabolic

syndrome, childhood obesity



Introduccioén

El indice Triglicéridos/HDL-Colesterol se trata del cociente entre: Triglicéridos en
ayuno (mg/dl)/ Colesterol-HDL (High Density Lipoprotein) (mg/dl), lipoproteina de
alta densidad, dando como resultado un puntaje que se utiliza como marcador
biolégico para evaluar individuos en riesgo de desarrollar dislipidemias,
hipertension arterial y sindrome metabdlico, el cual a su vez podria utilizarse
como un marcador secundario de insulinorresistencia.
En adultos el indice TG/HDL-C superior a 3 es un predictor de insulinorresistencia
y con valores superiores a 3.5 se lo considera indicador de predominio de
particulas de LDL pequefias y densas.’
Estudios sobre las células B de los islotes pancreéaticos humanos y animales han
reportado que el HDL exdgeno mejora la secrecidon de insulina, causa atenuacion
de la LDL, es mediador del transporte inverso de colesterol y provoca disminucion
de la inflamacion y disminuye la apoptosis de las células de los islotes beta
pancreéticos®, relacionandose de esta forma como un factor importante en la
resistencia a la insulina, por lo tanto, también su medicion y utilizacion como
parametro en el indice TG/C-HDL. La resistencia a la insulina impacta
significativamente el metabolismo de las lipoproteinas y se asocia con el
incremento en los niveles de triglicéridos, disminucién de HDL y aumento de LDL.?
Pacientes con resistencia a la insulina tienen mayor predisposicion a desarrollar
en el futuro sindrome metabdlico, Diabetes Mellitus tipo 1l y enfermedad
cardiovascular®. Describiéndose ademas como factor adicional independiente

asociado con aumento del grosor de la capa intima media de la carétida.’ Las



guias recientes para el enfoque clinico de los pacientes obesos recomiendan que
el indice TG/HDL-C se debe utilizar para definir el deterioro del estado metabdlico

y la inflamacién cronica.

La sensibilidad de la insulina disminuye normalmente durante la pubertad. La
concentracion sérica de insulina en ayuno aumenta dos a tres veces con la
velocidad méaxima de crecimiento.® Por lo tanto resulta dificil evaluar la presencia
de resistencia a la insulina con la medicién directa de insulina o con indices
normalmente utilizado en adultos como el HOMA-IR (Homeostatic model

assessment of insulin resistance) durante la adolescencia.

La insulina es una hormona anabdlica secretada por las células  del pancreas en
respuesta a diversos estimulos, siendo la glucosa el mas relevante. Su principal
funcién es mantener la homeostasis glicémica y de otros sustratos energéticos.
Posterior a cada comida la insulina suprime la liberacion de acidos grasos libres
mientras que favorece la sintesis de triglicéridos en el tejido adiposo. ’La
resistencia a la insulina y su consecuencia, la hiperinsulinemia, producen en
forma temprana alteraciones lipidicas. La hipersecrecidn de insulina conlleva a un
incremento en la sintesis de acidos grasos, especialmente en higado y tejido
adiposo, conduce a una reduccion en la accién inhibitoria de la insulina sobre la
lipasa, hormona sensible, responsable de la lipélisis de triglicéridos teniendo
como consecuencia dislipidemias, por lo cual se ha visto que Ila
hipertrigliceridemia  estd asociada con niveles bajos de HDL.!
Debido a la asociacion de los triglicéridos y lipoproteinas, especialmente la HDL,
es como se propone el indice Triglicéridos/HDL-colesterol para deteccion de

resistencia a la insulina.



Antecedentes
El sobrepeso y la obesidad han aumentado en todas las edades, regiones y
grupos socioecondémicos. De acuerdo a estimaciones de la OMS, México ocupa el
segundo lugar mundial en obesidad en adultos, después de Estados Unidos.
Mientras que en cuanto a la obesidad infantil México tiene el primer lugar.?
La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), denomina a la obesidad como la
epidemia del siglo XXI. Segun el Acuerdo Nacional para la Salud Alimentaria, en
México, se estima que la atencién de enfermedades causadas por la obesidad y
el sobrepeso, tiene un costo anual aproximado de 3 mil 500 millones de délares.®
Por lo tanto el gran costo que esta condicion provoca es importante en la
economia del pais.
De acuerdo a la ENSANUT 2012 (Encuesta Nacional de Salud y Nutricién), uno
de cada cinco adolescentes tiene sobrepeso y uno de cada diez, obesidad.® En
2006, 33.6% de los adolescentes hombres y mujeres de Sonora presentd
sobrepeso més obesidad™®, cifra que se observé superior en 2012 (35.2%). En la
Encuesta Nacional de salud y nutricién del 2016 se reporté que en adolescentes
de entre 12 y 19afos la prevalencia combinada de sobrepeso y obesidad fue de
36.3%, 1.4 puntos porcentuales superior a la prevalencia en 2012 (34.9%). Sin
embargo esta diferencia no es estadisticamente significativa. La prevalencia de
sobrepeso (26.4%) en adolescentes de sexo femenino en 2016 fue 2.7 puntos
porcentuales superior a la observada en 2012 (23.7%). Esta diferencia es
estadisticamente significativa. En cambio, la prevalencia de obesidad (12.8%) es
similar a la observada en 2012 (12.1%).** La obesidad se ha convertido en un
problema de salud publica de gran importancia ya que como se ha mencionado

anteriormente esta afectando a la poblacion infantil, condicionandolos a presentar
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sindrome metabdlico, el cual a su vez se trata de un factor de riesgo para
desarrollar resistencia a la insulina, Diabetes Mellitus tipo Il, Hipertension arterial,

Riesgo cardiovascular.

Karen Olson y cols, en el 2012, en un estudio cuyo objetivo era evaluar el impacto
de la resistencia a la insulina en el metabolismo de los lipidos y determinar la
correlacion del indice Triglicéridos/colesterol HDL (High density lipoprotein) con la
resistencia a la insulina y otros marcadores de resistencia a la insulina
encontraron que el indice Triglicéridos/HDL-Colesterol se relaciona con los
parametros HOMA-IR (homeostatic model assessment of insulin resistance) y
QUICKI (Quantitative Insulin  Sensitivity Check Index )®. En dicho estudio
participaron 715 estudiantes de 2°5°, 8° 11° grado, los participantes fueron
separados en 2 grupos en base a la pubertad en Prepubertad y Postpubertad
debido a los efectos que tiene la pubertad en la secrecion de insulina. Reportaron
que un indice TG/HDL-C > 3 fue altamente especifico para resistencia a la
insulina y un indice > 2 fue sensible para resistencia a la insulina en un 80%, pero
la baja especificidad que tuvo, le resté valor, ademés un indice TG/HDL-C alto se
correlacion6 con estudiantes mas pesados, con mayor prevalencia de presion
arterial elevada y aumento en el IMC (indice de masa corporal).® Concluyeron que
el indice TG/HDL puede ser util para evaluar la resistencia a la insulina y ayudar a
detectar a los nifnos con riesgo alto de presentarla.
Giannini et al. A través de un estudio de cohorte en 1452 nifios y adolescentes,
los cuales se dividieron por grupo étnico y sexo, encontraron que el indice
TG/HDL-C esta asociado a la resistencia a la insulina particularmente en raza

blanca, ademas el indice tuvo variaciones conforme al grupo étnico, sugiriendo
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que los valores de corte deberian estandarizarse conforme a la raza. Finalmente
comentaron que al aumentar la resistencia a la insulina aumenta el indice
TG/HDL-C™.

Segun un estudio realizado por Soutelo y cols, en el cual se buscaba determinar
valores de referencia del indice TG/HDL en adolescentes sin factores de riesgo
cardiovascular encontraron al evaluar a 943 participantes, que el valor 2.05 podria
considerarse un marcador de insulinorresistencia, ademas refieren que no
encontraron diferencia significativa en el nivel de HDL entre ambos sexos,
mientras que hallaron una diferencia significativa en el nivel de triglicéridos (mayor
concentracion en las adolescentes). Ademas el indice se correlacioné con el IMC,
con la obesidad abdominal y con distintos marcadores de riesgo cardiovascular
como la apoproteina B.:
Por su parte, Di Bonito refiere que el indice TG/HDL-C se asocia a riesgo
cardiometabdlico en adolescentes sin diferencias entre varones y mujeres y en
aquellos con un indice superior a 2.0 presentaban hasta 58 veces mayor riesgo
de insulino-resistencia, hipertension y sindrome metabdlico.™
Debido a que el indice TG/HDL-C toma en cuenta el perfil de lipidos se sugeria
que en ellos habria diferencias entre sexos, por lo que en el estudio Avena de
Ruiz y Cols, en el afio 2006, se compararon estos cambios y no hallaron
diferencias significativas en los niveles de lipidos en mujeres cuando fueron
comparadas por edad cronologica y puberal mientras que si hallaron diferencia
significativa en los varones (s6lo niveles de colesterol total y LDL) por tal motivo
no se veria afectado el indice TG/HDL-C, ya que no es un valor que se utilice.**

Hirschler y cols en el 2015, a través de un estudio transversal buscaron la

asociacion entre el indice TG/HDL-C y la resistencia a la insulina en nifios
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indigenas argentinos, encontrando que dicho indice tiene una fuerte correlacion
con la resistencia a la insulina, proponiéndolo como una forma econdmica para
identificar individuos con resistencia a la insulina, la cual se considera un factor de
riesgo mayor para desarrollar Diabetes Mellitus tipo Il, tratAndose de un factor de
riesgo importante pero que no predice directamente el desarrollo de Diabetes
Mellitus.?

Jianfeng Liang y cols por medio de un estudio transversal realizado en 1069 nifios
y adolescentes obesos en China, al comparar el indice TG/HDL-C con el HOMA-
IR en la detecciébn de sindrome metabdlico, el indice TG/HDL-C fue mejor
predictor de sindrome metabdlico que el HOMA-IR, sugiriéndolo como un mejor
meétodo de deteccion por ser accesible, dentro de los valores de corte del indice
TG/HDL-C refieren que un valor > 1.25 tiene una sensibilidad del 80% vy
especificidad del 75%, mientras que el HOMA-IR presentd una sensibilidad del
58.7% y una especificidad 69.5%.%
Zati y cols en el 2017 encontraron una correlacién significativa entre el indice de
TG/HDL y HOMA-IR y fue significativamente mayor en los nifios con HOMA-IR
mayor a 4.1°
A diferencia de diversos estudios encontrados, Grove y colaboradores en su
investigacion sobre el uso del indice TG/HDL-C para evaluacion del grado de
sensibilidad a la insulina en nifios obesos y con sobrepeso en una region de
Estados Unidos cercana a los Montes Apalaches, refiere que el indice TG/HDL no
lo encontro util para predecir resistencia a la insulina en sus pacientes, ya que, en
su poblacion los hombres tuvieron tendencia a presentar hipertrigliceridemia y
niveles bajos de HDL en mayor proporcion que las mujeres, teniendo un indice

TG/HDL-C significativamente mas alto, Concluyendo que las diferencias entre
13



géneros pueden causar un impacto en los valores del indice TG/HDL-C.°
Otras utilidades del indice TG/HDL-C es como indice aterogénico, se describe
como un nuevo marcador de disfuncion endotelial en nifios obesos en
prepubertad. La obesidad durante la infancia causa alteraciones metabdlicas e
inflamatorias que conducen a cambios en las paredes de las arterias y
contribuyen a la presentacion de eventos cardiovasculares durante la adultez. Se
ha visto en diversos estudios que nifios y adolescentes obesos presentan signos
tempranos de aterosclerosis como aumento del espesor de la capa intima-media

de las arterias.™®

En adultos obesos el indice TG/HDL-C es un atil marcador para identificar
resistencia a la insulina y riesgo cardiovascular. Di Bonito et al. Muestran en su
estudio que este indice se relaciona con signos de remodelacion cardiaca como
hipertrofia ventricular izquierda. Mencionan que éste indice esté relacionado con

la resistencia a la insulina e inflamacién crénica.*®
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Planteamiento del Problema

El sindrome metabdlico es una de las complicaciones més importantes del exceso
de peso. Es un conjunto de alteraciones que aumentan el riesgo de padecer
enfermedades cardiovasculares y diabetes tipo 1.

The National Cholesterol Education Program (NCEP) Panel Il define el Sindrome

Metabdlico en adolescentes cuando se cumplen al menos tres de estos cinco

criterios:
1) Obesidad central o abdominal: Definida por el perimetro de cintura mayor
del percentil (p) 90 para la edad y sexo.

2)  Hipertrigliceridemia: Triglicéridos por encima de 110 mg/dl (o del p 95)
3) HDL-Colesterol: por debajo de 40 mg/dl (o del P5)
4) Presion  arterial (sistélica o  diastélica) mayor  del P90
5) Alteracion del metabolismo de los carbohidratos: glucemia basal alterada,
mayor de 100 mg/dl o glucemia mayor de 140 mg/dl dos horas tras la sobrecarga
oral de glucosa.*®
La resistencia a la insulina esta emergiendo como un trastorno importante entre
individuos jovenes. Pacientes con resistencia a la insulina tienen una mayor
predisposicion a desarrollar en el futuro sindrome metabolico, Diabetes Mellitus
tipo Il, y enfermedad cardiovascular.*
La resistencia a la insulina se define como una respuesta subdptima a la
captacion de glucosa mediada por insulina en los tejidos. Es la incapacidad de las
células “blanco” a responder a la insulina.

Se considera predictor de Diabetes Mellitus tipo Il y esta asociada con aumento

15



de riesgo de enfermedad cardiovascular.
La resistencia a la insulina impacta significativamente en el metabolismo de las
lipoproteinas y esta asociada con el incremento en los niveles de triglicéridos,
disminucién de HDL y aumento de LDL.3
Actualmente al hablar de un paciente con resistencia a la insulina pensamos
inmediatamente en el sindrome metabdlico y sabemos que nuestro deber es
iniciar la prevencion ante el riesgo de desarrollo de enfermedad cardiovascular,
primera causa de morbimortalidad, por lo que se vuelve imperativo establecer
criterios que permitan la identificaciéon temprana de factores de riesgo asociados
no solo con el sindrome metabdlico sino también con uno de sus principales
componentes: la resistencia a la insulina. La identificacion temprana permitira la
prevencion de cualquiera de las enfermedades crénicas con las que se relaciona.
Debido a la importancia en la salud que genera la resistencia a la insulina y sus
comorbilidades, contar con medidas que detecten dicha condicion durante la
etapa de la adolescencia como el indice triglicéridos/HDL colesterol se vuelve una
ventaja para prevenir consecuencias y realizar ajustes para corregir los factores
modificables que condicionan la patologia. Como se ha descrito existen
herramientas como el HOMA-IR el cual es utilizado para detectar resistencia a la
insulina sobretodo en adultos, pero debido a las condiciones fisioldgicas de la
etapa de la adolescencia se disminuye su eficacia como predictor de sindrome
metabalico y resistencia a la insulina, planteandose la idea que el indice TG/HDL-
C podria ser de mayor utilidad. Los hallazgos de que un valor elevado del indice
TG/HDL se correlaciona con un mayor indice de HOMA-IR indicaria que éste es

un marcador Util para la identificacion de resistencia a la insulina.
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Justificacion

El patron de oro para medir insulinorresistencia es el clamp euglicémico
hiperinsulinémico, con el cual se puede demostrar la correlacion que hay entre el
area del tejido adiposo visceral, medido por resonancia nuclear magnética, y el
grado de sensibilidad insulinica. Se trata de un estudio de alto costo y altamente
invasivo, el cual no puede ser realizado en la mayoria de las unidades médicas.
La prueba de tolerancia oral a la glucosa es un estudio menos invasivo pero
requiere de multiples muestras. Existen formulas como HOMA-IR y QUICKI
utilizados sobre todo en pacientes adultos pero su correlacion con el
clamp euglicémico hiperinsulinémico es contradictorio y sus valores de referencia
no estan establecidos en nifos.
Debido a que no se cuenta con una prueba sencilla y de bajo costo para
deteccion de resistencia a insulina, diversos estudios proponen el indice TG/HDL-
C como un método conveniente costo-efectivo para detectar a los pacientes en
riesgo de resistencia a la insulina, Diabetes Mellitus o enfermedad cardiovascular.
Ya que al estar asociado a glucosa alterada en ayuno, puede utilizarse como
marcador indirecto de resistencia a la insulina y su aplicacion representa menos
efectos adversos en comparacion con el clamp euglicémico hiperinsulinémico, con

menor costo institucional y facil acceso. %°

Los parametros utilizados en el indice TG/HDL-C se obtienen a través del panel
de lipidos el cual puede ser realizado mediante extraccion de sangre periférica y
capilar motivo por lo que se propone como un método de bajo costo y efectivo, ya

que, unidades de primer nivel pueden tener acceso a éste estudio. Por lo tanto,
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seria util en dichas unidades o en sectores sociales con problemas econdmicos.
Al conocer que el estandar de oro para la deteccion de resistencia a la insulina es
el clamp euglicémico hiperinsulinémico y que se trata de un estudio invasivo,
dificil de realizar debido a los altos costos y poca disponibilidad en unidades de
primer, segundo nivel, se propone al indice TG/HDL-C, al ser menos invasivo y
facil de realizar, pudiéndose encontrar disponible en practicamente todos los
niveles de atencion, asi a través de éste indice, se podria detectar la resistencia a
la insulina de una manera facil, siendo de beneficio para unidades de primer nivel,
segundo o aquellas en las que el método estandar de oro se vuelve imposible de
conseguir. De esta manera la deteccion de la resistencia a la insulina y las
consecuencias que conlleva podrian detectarse de una forma temprana,
permitiendo realizar acciones contra el desarrollo consecuente de enfermedades

tan importantes como la Diabetes Mellitus tipo II.

Pregunta de Investigacion

e ¢ Cudl es la utilidad diagndstica del indice Triglicéridos/HDL colesterol en la

deteccion de resistencia a la insulina en adolescentes con obesidad?

Hipotesis

* El indice Triglicéridos/Colesterol-HDL tiene correlacion positiva con el
HOMA-IR en adolescentes con obesidad en la Clinica de Obesidad y

Nutricion del Estado de Sonora.
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Objetivo General

Determinar la utilidad diagnostica del indice de Triglicéridos/Colesterol-HDL en la
deteccion de resistencia a la insulina en adolescentes con obesidad en la Clinica
de Obesidad y Nutricion del Hospital Infantil del Estado de Sonora, en el periodo

de 2008-2016.

Objetivos Especificos

« Estimar el coeficiente de correlacion entre el indice Triglicéridos/Colesterol-

HDL y HOMA-IR en adolescentes de 10-18afios de edad con obesidad.

» Evaluar las diferencias por edad y sexo en los valores del indice TG/HDL-C

en adolescentes con obesidad de 10-18 afios.

« Estimar el punto de corte de sensibilidad y especificidad en la deteccién de
sindrome metabodlico a través del indice Triglicéridos/Colesterol-HDL y

HOMA-IR en adolescentes con obesidad.

Metodologia

Disefio del Estudio:
Transversal
Retrospectivo

Analitico
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Sitio de estudio:

Clinica de Obesidad y Nutricién del Estado de Sonora

Criterios de Inclusion

» Pacientes que cuenten con expediente completo

* Pacientes adolescentes con edades de 10-18 afios

+ Pacientes con diagnéstico de obesidad

Criterios de Exclusion
+ Pacientes con diagnéstico de enfermedades crénicas como Diabetes

Mellitus, Hipertension arterial secundaria, enfermedad renal, neoplasias.

+ Pacientes que consuman medicamentos que influyan en metabolismo de la

glucosa o metabolismo de los lipidos (glucocorticoides)

+ Pacientes con causas genéticas o endocrinas de obesidad.
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Definicion Operacional de Variables

Sexo

Edad

Obesidad

conjunto
peculiaridades gue
caracterizan los

individuos de una
especie dividiéndolos en

masculinos y femeninos.

Vocablo que permite
hacer mencién
al tiempo que ha
transcurrido desde el
nacimiento de un ser

Vivo.

Es el indicador global de
la masa corporal.
Acumulacion anormal o
excesiva  de grasa
(OMS).

> Percentil 95

Femenino

Masculino

Afios
cumplidos de

vida

Peso (kg)/
talla2 (m)

>Percentil
95%

(OMS)

Categorica

Nominal

Dicotémica

Cuantitativa

Continua

Cuantitativa

Continua

Expediente

Clinico

Expediente

clinico

Expediente

clinico
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Presion Arterial

Circunferencia

Abdominal

Glucosa en

Ayuno

Fuerza que ejerce la
sangre contra las

paredes de las arterias

Es la mediciéon de la
distancia alrededor del
abdomen en un punto

especifico

Medida de concentracion
de glucosa
(monosacarido) en suero
durante un periodo de

ayuno

Presion
Arterial
Diastélica/
Sistdlica
(mmHg)

>Percentil 90

-NCEP

Centimetros
> Percentil 90

-NCEP

Mg/d|

> 100mg/dI

-American
Diabetes
Association
Standards of
Medical Care

in Diabetes

Cuantitativa

Continua

Cuantitativa

Continua

Cuantitativa

Continua

Expediente
Clinico

Expediente

clinico

Reporte de
examen de
laboratorio

clinico
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Colesterol Total

HDL-C

Triglicéridos

Esterol (lipido) que se
encuentra en los tejidos
corporales y en

el plasma sanguineo.

Lipoproteina de alta

densidad, que
intervienen en la
movilizacion del
colesterol desde las

arterias hacia el higado
para que sea eliminado
hacia el intestino a

través de la bilis.

Los triglicéridos son un
tipo de lipidos formados
por una molécula de
glicerol esterificado con

tres acidos grasos

Mg/dl

Hipercoleste-
rolemia
>200mg/dI

-NCEP

Mg/dI
<40mg/dl

-NCEP

mg/dl

>110mg/dl o>
P 95

-NCEP

Cuantitativa

Continua

Cuantitativa

Continua

Cuantitativa

Continua

Reporte de
examen de
laboratorio

clinico

Reporte de
examen de
laboratorio

clinico

Reporte de
examen de
laboratorio

clinico
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Insulina

Sindrome

Metabdlico

Hormona polipeptidica,
producida en las células
beta de los Islotes de
Langerhans, cuya
principal funcién es la

glucoregulacion

Es un conjunto de
alteraciones que
aumentan el riesgo de
padecer enfermedades
cardiovasculares y

diabetes tipo 2.

mcU/ml Cuantitativa

>25 mcU/ml Continua

-American
Diabetes
Association
Standards of
Medical Care

in Diabetes

-Perimetro de Nominal
cintura> P 90
parala edad y

Sexo

-Triglicéridos >
110mg/dl
-HDL-
Colesterol
<40mg/dl
-PAS o0 PAD >
del P90

-Glucemia
>100mg/dI

Reporte de
examen de
laboratorio

clinico

Reporte de
examen de
laboratorio

clinico

Expediente

clinico
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IMC: indice de
Masa corporal

HOMA-IR

indice de TGC/C-
HDL

indice sobre la relacion
entre el peso y la altura,
generalmente  utilizado
para clasificar el peso
insuficiente, el peso

excesivo y la obesidad

Modelo homeostatico
para evaluar la

resistencia a la insulina

Cociente entre
triglicéridos y colesterol
HDL que se utiliza como
marcador biolégico para
evaluar individuos en
riesgo de desarrollar
dislipidemias,

hipertension arterial y
sindrome metabdlico, a
su vez podria utilizarse
como un  marcador
secundario de

insulinorresistencia

kg/m?

Insulina en
ayuno x
Glucosa en

ayuno/ 22.5

Triglicéridos/C

olesterol HDL

Cuantitativa Expediente
_ clinico
Continua
Cuantitativa Expediente
clinico
Cuantitativa Expediente
clinico
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Material y Métodos

El presente trabajo se desarroll6 a partir del analisis de una base de datos
obtenida de la Clinica de Obesidad y Nutricion del Hospital Infantil del Estado de
Sonora tomando en cuenta el periodo de tiempo del afio 2008 a 2016, obteniendo
una muestra de 364 adolescentes con obesidad (233 mujeres y 131 varones) de
10-18 afios de edad.

Se les determind las siguientes medidas antropométricas: peso, talla y
circunferencia abdominal; por medio de bascula con medida en kilogramos(kg) y
estadimetro con division de 1mm, la circunferencia abdominal se midi6 en el
punto medio entre el borde inferior de la Ultima costilla y el borde superior de la
cresta iliaca en un plano horizontal usando una cinta métrica con escala en
milimetros, se consideré aumentado cuando el valor se encontré por arriba del
percentil 90 para la edad y sexo. Todas las medidas se determinaron en posicién
supina, con ropa ligera y sin calzado, realizado por personal de salud.

Para evaluar el estado nutricional de los adolescentes se utilizo el indice de masa
corporal el cual se obtuvo a partir de la relacion entre masa corporal (peso) y talla
(estatura) al cuadrado (Peso/Talla®). Se clasificaron como obesos aquellos
paciente que contaban con indice de masa corporal con percentil >95% para la
edad y sexo, basandonos en las tablas de percentiles propuestas por la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS).

Se midié la presion arterial sistdlica (PAS) y diastolica (PAD), por medio de
esfigmomandmetro. Pacientes con presiones elevadas fueron aquellos que

presentaron PAS o PAD mayor a percentil 90.
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Se clasificaron a los pacientes adolescentes con sindrome metabdlico segun The
National Cholesterol Education Program (NCEP) Panel lll, realizando diagndstico
al cumplir con tres de los cinco criterios que incluyen: obesidad central o
abdominal, definida por el perimetro de cintura mayor del percentil P90 para la
edad y sexo, hipertrigliceridemia: triglicéridos por encima de 110 mg/dl (o del p
95), HDL-Colesterol: por debajo de 40 mg/dl, presion arterial (sistélica o diastdlica)
mayor del P90, alteracion del metabolismo de los carbohidratos: glucemia basal
alterada, mayor de 100 mg/dl o glucemia mayor de 140 mg/dl dos horas tras la
sobrecarga oral de glucosa.

Los pardmetros bioquimicos que se obtuvieron fueron: Glucosa, insulina,

colesterol total, colesterol HDL vy triglicéridos.

La toma de muestras se realizé por medio de puncién venosa, en condiciones de
ayuno de 12 horas, se recolectaron en tubos sin anticoagulante, fue centrifugada
por 5 minutos a una velocidad de 3000rpm para separar el suero del resto de
componentes y el suero fue utilizado para obtener los andlisis mencionados. Las
muestras fueron procesadas en el autoanalizador “Cobas 60007, los equipos y
reactivos fueron de Roche, en el Laboratorio Clinico del Hospital Infantil del

Estado de Sonora.

La concentracién sérica de glucosa, colesterol y triglicéridos se obtuvieron a
través de métodos enzimaticos colorimétricos. La concentracion sérica de insulina

se realizo por medio de ensayo inmunomeétrico quimioluminiscente.

El indice de HOMA-IR se utilizé para evaluar la resistencia a la insulina el cual se

obtuvo calculando el producto de insulina plasmatica en ayuno (U/mL) y glucosa
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plasmatica en ayuno (mg/dl) dividido entre la constante 405, como en nuestro
estudio, pero en caso de contar con el valor de glucosa plasmatica en unidades

de mmol/L, la constante entre la que se divide es 22.5.

El valor de corte que utilizamos para determinar resistencia a la insulina fue mayor

a 3 para ambos géneros, propuesto por M. Keskin y cols. **

El indice de Triglicéridos/Colesterol-HDL se obtuvo a través de la cociente entre:
triglicéridos en ayuno (mg/dl)/ Colesterol-HDL (High Density Lipoprotein) (mg/dl),
el valor de corte para la deteccion de resistencia a la insulina en adolescentes fue

mayor o igual a 2, valor sugerido por Soutelo y cols. *
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Analisis Estadistico
Para las variables continuas se obtuvo la media y desviacion estandar, para las
variables categéricas la frecuencia y porcentaje. Se utilizé la prueba de t de
student para encontrar las diferencias entre las variables continuas y para
encontrar diferencia entre las medianas se utilizd6 la prueba de U de Mann-
Whitney; ademas se aplicé la prueba de Pearson para determinar el coeficiente
de correlacién. Se realizo el analisis para curvas de Caracteristica Operativa del
Receptor (COR) para determinar la sensibilidad y especificidad de la resistencia a
la insulina para la variable HOMA-IR vy el indice de triglicéridos/HDL colesterol.
Todos los valores de P menores o iguales a 0.05 fueron considerados
estadisticamente significativos. Para el analisis de los datos se utilizé el paquete

estadistico SPSS 15.0 (SPSS Inc., Chicago IL, USA).

Resultados
De una muestra total de 364 adolescentes con obesidad, 64% mujeres (233) y
36% varones (131), con edad de 10-18 afios, de los cuales 219 (60%) se
clasificaron en adolescencia temprana y 145 (40%) adolescencia tardia. Con una
prevalencia de sindrome metabdlico del 52.7%, con mayor prevalencia en
adolescentes tempranos en un 55.7%, contra 48.3% en los tardios. En cuanto al
género fue mayor la presencia de sindrome metabdlico (SM) en el sexo masculino

en un 61.1%, mientras que en el sexo femenino fue de 48.1%. (Tabla 1).

Las caracteristicas biométricas de los adolescentes evaluados se describiran a
continuacion: Se analiz6 en el total de la muestra la mediana de la edad la cual

fue de 13 afos, 11 afos el percentil 25 y 15 afos el percentil 75. En quienes no
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presentaron sindrome metabdlico la circunferencia abdominal tuvo una mediana
de 30cm, contra 31cm en quienes cumplieron criterios de sindrome metabdlico
(SM), siendo estadisticamente significativo. El indice de masa corporal conté con
una mediana de 30 en adolescentes sin sindrome metabodlico y de 31 con
sindrome metabadlico, el valor no fue estadisticamente significativo. La mediana de
la presion arterial sistolica con y sin sindrome metabdlico fue de 120mmHg,
mientras que la presion arterial diastolica fue de 75mmHg sin sindrome
metabolico y 80mmHg con sindrome metabalico.
En los parametros bioquimicos evaluados los valores de glucemia (mediana s/SM
92, mediana c/SM 98), Triglicéridos (mediana s/SM 96, ¢/SM 119), Colesterol HDL
(mediana s/SM 44, c/SM 37), Insulina (mediana s/SM 22, ¢/SM 31), HOMA-IR
(mediana s/SM 4.7, ¢/SM 7.6), TG/HDL (mediana s/SM 2.2, c/SM 4.1) presentaron

differencias significativas. (Tabla 2)

A través de las curvas de Caracteristica Operativa del Receptor (COR) se
determino la sensibilidad y especificidad en la deteccion de sindrome metabdlico
con los indices de HOMA-IR y TG/HDL encontrando un punto de corte de 6.85
con HOMA-IR, con 61% de sensibilidad y 72% de especificidad. Para el indice de
TG/HDL el punto de corte es de 2.75, con 82% de sensibilidad y 74% de

especificidad. (Tabla 3)

La resistencia a la insulina se detectd en 277 pacientes (76%), mientras que el
24% no la presentd. Ambos indices detectaron resistencia a la insulina en 261
adolescentes (78.9%) con una correlacion de Pearson de .204, 16 pacientes
fueron detectados con resistencia por indice TG/HDL pero no por HOMA-IR. Se

descarto resistencia a la insulina en 17 pacientes por ambos indices, sin embargo
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por HOMA-IR se reportan 70 sin resistencia a insulina, pero no por indice de

TG/HDL. (Tabla 4)

La edad promedio en adolescentes sin resistencia a la insulina (RI) fue de 13.7
2.4 afios y de 13 + 2.2 con resistencia a la insulina, no se encontraron diferencias
significativas. El género presentd una media de 2.2 +.7 en el sexo femenino s/RIy
de 8.7 = 7.8 ¢/RI, mientras que en el sexo masculino la media s/RI fue de 2.3 £.39

yc/RI 8 +5.1.

Los valores en lo que observamos diferencias significativas fueron Triglicéridos
(s/RI 100.8 + 42.3 y c/RI 143.8 £+ 73.4), HDL (s/Rl 47.2 + 11.9, c/RI 40.8 £8.9),
Insulina (s/RI 10.5 £ 2.7, ¢/RI 33.1 £ 20.2), HOMA-IR (s/RIl 2.3 £ 0.6, c/RI 8.5 £ 7),

TG/HDL (s/RI 2.3 £ 1.2, ¢/RI 3.8 + 2.5). (Tabla 5)

Discusién

Durante los ultimos afios hemos observado como la obesidad ha aumentado en la
poblacién infantil, provocando la presencia de condiciones asociadas tales como
el sindrome metabdlico, la resistencia a la insulina, la cual a su vez es un factor
determinante para el desarrollo de Diabetes mellitus y enfermedades
cardiovasculares. La medicina a través de los afios ha coincido en que uno de sus
principales pilares es la prevencion, por lo que se busca identificar a quienes
cuentan con factores de riesgo para presentar cierta condicién patolégica y actuar

a tiempo a fin de retardar o evitar el desarrollo de la enfermedad.

En nuestro trabajo al reconocer la importancia que tiene la obesidad y la

resistencia a la insulina en los adolescentes buscamos los métodos utilizados
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para su deteccién como el HOMA-IR y el indice TG/HDL, éste Ultimo propuesto

como alternativa en los Ultmos afos.

Durante el desarrollo de la investigacion observamos ademas al contar con una
poblacion de adolescentes obesos aquellos que presentaban sindrome
metabdlico.

En cuanto a la edad en el sindrome metabdlico observamos que los adolescentes
tempranos con edad de 10-13 afios tuvieron mayor prevalencia de sindrome
metabdlico, asi como el sexo femenino, lo cual coincide con lo publicado en otros
trabajos de investigacion. Los parametros de circunferencia abdominal, presién
arterial sistolica, triglicéridos, HDL, glucosa tuvieron diferencias significativas,
dichos parametros tienen en comun que son criterios para realizar diagnéstico de
sindrome metabdlico. La insulina fue otro valor con diferencias significativas; se
conoce que durante la pubertad la sensibilidad a la insulina disminuye y la
conentracién de insulina en ayuno aumenta con la velocidad méxima de
crecimiento, por lo que se ha sugerido que existe una resistencia a la insulina
durante la pubertad normal.! Una de las razones para utilizar otros indices para
deteccion de resistencia a la insulina.
Al valorar la sensibilidad y especificidad de los indices HOMA-IR y TG/HDL para
Sindrome metabdlico por medio de las curvas COR, encontramos que el indice de
TG/HDL tiene mayor sensibilidad (82%) y especificidad (74%) para detectar
sindrome metabdlico en adolescentes que HOMA-IR, con valores de corte de
2.75, por lo tanto es mejor predictor de sindrome metabdlico. Esto concuerda con

el estudio realizado por Liang y cols en el cual el indice TG/HDL tuvo una
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sensibilidad de 80%, especificidad de 75% con valores de corte de 1.25, en nifios
obesos de 6-16 afos a diferencia de nuestro estudio que fue exclusivamente en
adolescentes obesos.™ Por lo cual el indice TG/HDL contribuye significativamente
al componente del sindrome metabdlico y se sugiere que es mejor que HOMA-IR

para su deteccion.

En nuestro estudio uno de nuestros objetivos especificos fue el estimar el
coeficiente de correlacion entre HOMA-IR y TG/HDL para resistencia a la insulina,
con corrrelacién baja (R*= .204; P= .0002). Este resultado se relacioné con el
hallazgo observado en el estudio de Gonzalez Chavez y cols.?* En el que la
correlaciéon no fue significativa y la concordancia fue baja, por su parte Bridges et
al refiere que hubo correlacion significativa entre la relacion TG/HDL y HOMA-IR
(r = 0.376) en adolescentes con sobrepeso y obesidad.® Y Giannini et al en su
trabajo encontraron una clara asociacion entre TG/HDL y HOMA-IR en diferentes

grupos étnicos.*?

Los parametros de circunferencia abdominal, IMC, triglicéridos, HDL, glucosa,
insulina, tuvieron diferencias significativas lo que nos habla en parte de criterios
utilizados en sindrome metabdlico y ademas los parametros para realizar el indice
TG/HDL los cuales vemos que se ven afectados en los adolescentes con
resistencia a la insulina, esto concuerda con la asociacién entre la dislipidemia y
resistencia a la insulina, demostrando ademas que representan un papel

primordial en el desarrollo de la resistencia a la insulina.

Los resultados de nuestro estudio sugieren que el indice TG/HDL elevado esta
33



asociado a resistencia a la insulina, pero se requieren de mas estudios para
demostrar la correlacion entre TG/HDL y HOMA-IR en la deteccion de resistencia

a la insulina.

Dentro de las limitaciones que tiene nuestro estudio encontramos el hecho de que
no contamos con una escala de Tanner y por lo tanto no pudimos investigar el
impacto que tiene la pubertad en las anormalidades metabdlicas. Ademas no
contamos con el clamp euglicemico hiperinsulinémico para evaluar de una
manera mas precisa a los pacientes con resistencia a la insulina, por lo que
tuvimos que utilizar HOMA-IR para verificar la utilidad del indice TG/HDL para la
deteccion de resistencia a la insulina a pesar de que se ha referido que es dificil
evaluar la presencia de resistencia a la insulina con la medicion directa de insulina
o con indices normalmente utilizados en adultos como el HOMA-IR durante la
adolescencia por que en esta etapa existe un disminucién de la sensibilidad de la
insulina. Por esta razén se propone realizar estudios que comparen el indice
TG/HDL directamente con el clamp euglicémico hiperinsulinémico en poblacién

con sobrepeso y normopeso.
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Tablas

Tabla 1. Prevalencia de sindrome metabdlico en 364 adolescentes con obesidad

Variable Sin/SM Con/SM Total
Edad

10-13 97 44.3 122 55.7 219
14-18 75 51.7 70 48.3 145
Género

Masculino 51 38.9 80 61.1 131
Femenino 121 51.9 112 48.1 233

Tabla 2. Mediana y percentiles para sindrome metabdlico de acuerdo a las
caracteristicas clinicas y de laboratorio, en adolescentes con obesidad.

Sin SM Con SM

Variable Mediana P25 P75 Mediana P25 P75 P

Edad 13.0 11.0 15.0 13.0 11.0 15.0 220
Abdomen 102.0 93 109 105.0 98.0 112.75 .002
IMC 30.0 28.0 33.75 31.0 28.5 34.0 .169
PAS 120.0 110.0 125.0 120.0 110.0 130.0 .000
PAD 75.0 70.0 80.0 80.0 70.0 85.0 .015
Triglicéridos 93.0 76.25 126.5 119.0 149.0 190.75 .000
HDL 44.0 41.0 50.0 37.0 32.0 42.0 .000
LDL 105.5 92.0 114.0 99.0 86.0 119.75 .380
Glucosa 92.0 88.0 96.0 98.0 91.0 106.0 .000
Insulina 22.05 15.225 31.23 31.25 22.075 44.025 .000
HOMA-IR 4.75 35 7.1 7.6 5.225 11.15 .000
TGL/HDL 2.2 1.6 2.8 4.1 3.0 5.7 .000
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Punto de corte Sensibilidad Especificidad Tabla 3.

HOMA_ IR 6.85 61 72 Porcentaje de
TGL/HDL 2.75 82 74 sensibilidad y
especificidad

para sindrome metabdlico de acuerdo a HOMA-IR y TGL/HDL
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Los segmentos diagonales son producidos por los empates.
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Tabla 4.

Correlacion de resistencia a insulina por HOMA y TGL/HDL, en 364
adolescentes con obesidad

TGL/HDL HOMA IR

Con (>3) Sin (<3) R
Con (>2) 261  78.9 16 485
Sin (£2) 70 21.1 17 515 204

Tabla 5. Promedio y desviacion estandar para resistencia a insulina por la
variables clinicas y de laboratorio, en adolescentes con obesidad.

Sin RI Con RI

Variable Media D.E Media D.E P

Edad 13.79 2.42 13.0 2.2 .057
Femenino 2.22 .70 8.71 7.8 .000
Masculino 2.32 .39 8.00 5.1 .000
Abdomen 99.0 9.94 104.5 11.9 .010
IMC 29.11 3.85 31.5 4.9 .007
PAS 116.9 12.6 119.8 13.1 .219
PAD 76.5 8.3 77.2 8.2 .661
Triglicéridos 100.8 42.3 143.8 73.4 .001
HDL 47.2 11.9 40.8 8.9 .000
Colesterol 157.8 26.7 162.4 33.8 447
Glucosa 87.4 8.4 101.5 38.9 .039
Insulina 10.5 2.7 33.1 20.2 .000
HOMA-IR 2.3 0.6 8.5 7.0 .000
TGL/HDL 2.3 1.2 3.8 2.5 .001
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