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RESUMEN

Introduccién

Los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 suelen presentar resistencia a la
insulina, condicion evaluada con métodos costosos y poco accesibles en la

practica clinica habitual.

Objetivo
Determinar los parametros antropométricos, clinicos y metabdlicos que
permiten discriminar a pacientes diabéticos tipo 2 con insulinorresistencia de

aguellos que no la presentan.

Disefio metodolégico

Se realiz6 un estudio observacional analitico transversal en 92 pacientes
diabéticos tipo 2. Se usaron 36 referencias bibliograficas. Se aplicé un andlisis
discriminante en el paquete estadistico SPSS, version 21.0 para establecer las
caracteristicas que diferencian a los pacientes diabéticos tipo 2 con

insulinorresistencia de aquellos que no la presentan.

Resultados

El promedio del HOMA-IR en la poblacion de estudio fue de 2,94, el cual se
encuentra incrementado. El TEDM, el TET, el IMC, la CC, la CCl, la GPV, el
PGA, el PGP, el COL, la HDL-c y la LDL-c tienen asociacion significativa con el
HOMA-IR. Sin embargo, solo la HDL-c, LDL-c, la GPV, el IMC y el TET
permiten discriminar a los pacientes diabéticos tipo 2 con insulinorresistencia
de aquellos que no la presentan, considerando la interaccion entre ellas. Segun
el valor absoluto de la matriz de estructura la variable que méas aporta al

modelo discriminante es la HDL-c (-0.69).

Conclusiones

La asociacion entre la HDL-c, LDL-c, la GPV, el IMC y el TET permite
discriminar a los pacientes diabéticos tipo 2 con insulinorresistencia de aquellos
gue no la presentan, lo cual constituye un modelo simple que puede ser usado

en la practica clinica habitual.

Palabras clave: diabetes mellitus tipo 2, insulinorresistencia, perfil

lipidico, indicadores antropométricos.



SUMMARY

Introduction
Patients with type 2 diabetes mellitus tend to have insulin resistance, a
condition evaluated with expensive methods that are not easily accessible in

routine clinical practice.

Objective
To determine the anthropometric, clinical and metabolic parameters that allow
to discriminate type 2 diabetic patients with insulin resistance from those who

do not present it.

Methodological design

A cross-sectional analytical observational study was carried out in 92 type 2
diabetic patients. 36 bibliographic references were used. A discriminant analysis
was applied in the SPSS statistical package, version 21.0 to establish the
characteristics that differentiate type 2 diabetic patients with insulin resistance

from those without it.

Results

The average HOMA-IR in the study population was 2.94, which is increased.
TEDM, TET, BMI, WC, ICC, GPV, PGA, PGP, COL, HDL-c, and LDL-c have a
significant association with HOMA-IR. However, only HDL-c, LDL-c, GPV, BMI
and ETT allow to discriminate type 2 diabetic patients with insulin resistance
from those who do not, considering the interaction between them. According to
the absolute value of the structure matrix, the variable that contributes the most
to the discriminant model is HDL-c (-0.69).

Conclusions
The association between HDL-c, LDL-c, GPV, BMI and ETT allows to
discriminate type 2 diabetic patients with insulin resistance from those who do

not, which constitutes a simple model that can be used in practice usual clinic.

Key words: type 2 diabetes mellitus, insulin resistance, lipid profile,

anthropometric indicators.



INTRODUCCION

Se denomina diabetes mellitus al grupo de enfermedades metabdlicas
caracterizadas por hiperglucemia cronica resultante de defectos en la secrecién
y/o accion de la insulina. La hiperglucemia de la diabetes se asocia con
complicaciones a largo plazo, disfuncion y falla de varios Organos,
especialmente de los o0jos, rifiones, nervios, vasos sanguineos 'y
corazén.'Datos obtenidos de la Federacién Internacional de Diabetes (IDF),
exponen que 1 de cada 11 adultos en edades entre 20 y 79 afios padece
Diabetes Mellitus en el mundo, para un total de 463 millones de personas.
Ademas, 3 de cada 4 personas con diabetes viven en paises subdesarrollados
0 en vias de desarrollo. Actualmente, los costos para el tratamiento de la
diabetes alcanzan los 760 millones de ddlares, lo que supone el 10% de los
gastos totales en salud. Estos datos son alarmantes, hablan de la gran
incidencia que tiene la diabetes en la sociedad y demuestran que esta

enfermedad es un importante problema de salud publica.?

Nuestro pais no se encuentra alejado de este problema y los datos
recolectados del Anuario Estadistico asi lo confirman. A causa de esta
enfermedad fallecieron 2 313 personas en el afio 2019, con una tasa de 20,6
fallecidos por cada cien mil habitantes. La Diabetes Mellitus trajo consigo una
tasa de muertes prematuras de 14,3 por cada cien mil habitantes de 30 a 69
afios; con una prevalencia de 66,7 por cada mil habitantes. Siendo mas
especificos en la provincia Santiago de Cuba caus6 212 defunciones en ese

afo.?

Entre los distintos tipos de diabetes, la Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) es la méas

frecuente, *°

y esta universalmente aceptado que la fisiopatologia de la
enfermedad involucra un deterioro progresivo de las células B pancreaticas
encargadas de la secrecion de insulina en respuesta al incremento de la
glucemia. Sin embargo, las causas que desencadenan la diabetes tipo 2 se
desconocen en el 70-85% de los pacientes. Muchos factores han sido
considerados desencadenantes de la enfermedad, como la herencia poligénica
(en la que participa un numero indeterminado de genes), obesidad,

dislipidemia, hipertension arterial, historia familiar de diabetes, dieta rica en



carbohidratos, factores hormonales y una vida sedentaria. Ademas, los
pacientes presentan niveles elevados de glucosa con resistencia a la accion de

la insulina en los tejidos periféricos.*

La disminucion de los efectos de la insulina en los 6rganos diana marca el
inicio al estado de pre diabetes. Esto se debe a la desensibilizacién de los
tejidos a los efectos de dicha hormona. La resistencia a la insulina (RI) es una
condicion prevalente, generalmente asociada a un estilo de vida no saludable.
Se expresa en diferentes vias metabodlicas y aumenta el riesgo de patologias
de diferentes 6rganos y sistemas.’La resistencia a la accién de ésta hormona
anabdlica, se compensa con un aumento en su secrecion por parte de las
células B pancreaticas, de lo cual resulta hiperinsulinemia, que prolonga el
estado de RI fundamentalmente por regulacion a la baja de sus receptores. Por
tanto, los niveles de insulina de una persona con DM2 pueden ser incluso
normales, pero son insuficientes para contrarrestar la hiperglicemia y la

insulinorresistencia (IR).’

La presencia de este estado se debe a la interaccion de factores genéticos y
ambientales como: obesidad, alteraciones en las vias de transduccion de
sefales del receptor de insulina e inflamacion. Algunos de los resultados de la
RI incluyen la sobreproduccion de glucosa por el higado y la disminucion de la
depuracion de la glucosa por los tejidos periféricos (el misculo esquelético y el
tejido adiposo).’En etapas iniciales del problema, la tolerancia a la glucosa
sigue siendo casi normal, a pesar de la R, porque las células B del pancreas
logran la compensacion al incrementar la produccion de la hormona. Al
evolucionar la RI los islotes pancreéticos en algunas personas no pueden ya
conservar el estado hiperinsulinémico y en ese momento surge la intolerancia a
la glucosa (IGT), que se caracteriza por incrementos en la concentracion de
glucemia postprandial. La disminucion progresiva de la funcion de las células
Bpancreaticas conduce a la alteracion en la secrecion de insulina, que junto con
el incremento de glucosa por el higado culmina en la diabetes franca, con

hiperglucemia en el ayuno.®

La resistencia a la insulina, a pesar de no ser una enfermedad, tiene una fuerte
asociacion con el desarrollo de diversos procesos patolégicos, no tiene

sintomas especificos y algunos de sus portadores no presentaran problemas



asociados. La presencia de RI, no necesariamente implica la existencia de
Diabetes Mellitus, pero si tiene un valor predictivo en el desarrollo futuro de
esta. Segun estudios una de cada tres personas coninsulinorresistencia
desarrolla la enfermedad, por supuesto depende del grado de resistencia a la
insulina presente en el organismo, siendo generalmente aquellos individuos
con antecedentes familiares en primer grado y/o obesidad los de mayor

riesgo.™®

La definiciobn de resistencia a la insulina semanticamente implica un término
cuantitativo, por lo que para su evaluacion diversos métodos han sido
desarrollados. ElI ClampEuglicémico-Hiperinsulinémico es considerado la
prueba de oro para la evaluacion de resistencia a la insulina, sin embargo, lo
costoso y poco practico de este método ha impulsado el desarrollo de nuevas
técnicas para la estimacién de la sensibilidad insulinica a través de modelos
matematicos como el HOMA-IR. El modelo HOMA-IR emplea el nivel de
insulinemia y ha sido ampliamente utilizado, especialmente en estudios
epidemiolégicos y clinicos.*'Sin embargo, la medicion de los niveles de insulina
en sangre es un proceso complejo, ya que es un examen que requiere de
reactivos especificos y la capacitacion del personal que aplica la prueba.
Ademas, su costo en salud repercute en el capital invertido para el tratamiento
de la diabetes a nivel mundial, que es muy elevado. Los paises
subdesarrollados o en vias de desarrollo son los més afectados, ya que el

acceso y la aplicacién de este test pueden ser dificil.*?

Otro método que investiga la sensibilidad a la insulina, utiliza una carga oral o
intravenosa de glucosa, este es conocido ampliamente como curva de
tolerancia a la glucosa. La relacién entre la glucosa y la insulina se calcula en
cada punto de la curva. El paciente mas sensible a la insulina es aquel que
muestra menores aumentos de glucemia plasmatica por cada unidad de
insulina. La sencillez técnica del procedimiento se acompafa
desafortunadamente de inconvenientes; tales como: curva de tolerancia oral a
la glucosa poco reproducible y absorcién gastrointestinal de glucosa variable de
individuo a individuo, dando lugar a cambios poco predecibles de las
concentraciones plasmaticas de glucosa. Ademds, las concentraciones

plasmaticas de insulina cambian constantemente y tienen una variabilidad



intraindividual apreciable, no soOlo debido a los cambios de la glucosa
plasmética sino también como resultado de la estimulacion de la secrecion

insulinica por el eje enteroinsular.™

La utilizacion de indicadores nutricionales son métodos alternativos de evaluar
la RI, con las ventajas de presentar bajo costo, facilidad de ejecucion y
disponibilidad en la practica clinica, como los indicadores de obesidad
generalizada (indice de masa corporal) y abdominal (circunferencia abdominal,
diametro abdominal sagital, indice de conicidad y relacion cintura-estatura),
distribucion de grasa (relacion cintura-cadera, relacion cintura-muslo) y de
composicion corporal (porcentual de grasa).*’En estudios epidemioldgicos y de
investigacion, algunas variables antropométricas que estiman obesidad, se han
evaluado como posibles predictores de RI. Sin embargo, en la literatura actual,
no existe aln un consenso definitivo sobre el mejor método antropométrico

predictor de RI en adultos.*

El indice de masa corporal (IMC) y la circunferencia abdominal o de cintura son
buenos predictores de RI, mientras que el indice cintura/cadera y los pliegues
cutaneos no aportan informacion de valor. Por su parte, Gdmez-Garcia y cols.,
en adultos de ambos sexos, encontraron que ademas del IMC, el pliegue
bicipital y la circunferencia del brazo (CB) eran buenos predictores de RI, no

ocurriendo lo mismo para la circunferencia de la cintura (CCi).*®

Estos indicadores han sido desarrollados para la investigacion y su uso en la
practica clinica debe evitarse, ya que estos se acompafian de numerosos
inconvenientes que hacen que la estimacion de los niveles de
insulinorresistencia sea un problema.'” Por esto es de vital importancia la
incorporacion de otros métodos diagndsticos, nuevos parametros o examenes
de laboratorio que puedan tener valor predictivo en el diagnéstico de la RI. Sin
embargo, a la luz de los reportes actuales, son insuficientes los estudios que
evaluen de forma conjunta los parametros antropométricos, clinicos y
metabdlicos determinando cuéles son los que permiten discriminar a los
pacientes diabéticos tipo 2 con insulinorresistencia de aquellos que no la

presentan.



Tomando en cuenta lo anterior nos hemos propuesto el siguiente problema

cientifico:

Problema cientifico

Insuficiencias en el conocimiento sobre cuéles son los parametros
antropomeétricos, clinicos y metabdlicos que permiten discriminar a los
pacientes diabéticos tipo 2 con insulinorresistencia de aquellos que no la
presentan, lo cual limita su aplicacion clinica.

Hipotesis

La asociacion entre algunos parametros antropométricos, clinicos vy
metabdlicos permite discriminar a los pacientes diabéticos tipo 2 con

insulinorresistencia de aquellos que no la presentan.



OBJETIVO
Determinar los pardmetros antropométricos, clinicos y metabdlicos que
permiten discriminar a los pacientes diabéticos tipo 2 con insulinorresistencia

de aquellos que no la presentan.



DISENO METODOLOGICO DE LA INVESTIGACION

Se realiz6 un estudio observacional analitico transversal en pacientes con el
antecedente patolégico personal de diabetes mellitus tipo 2, pertenecientes al
grupo basico de trabajo No. 2 del Policlinico Ramoén Lépez Pefia del municipio
Santiago de Cuba, en el periodo comprendido desde enero de 2017 hasta
marzo de 2019 con el objetivo de determinar los parametros antropometricos y
metabdlicos que permiten discriminar a los pacientes con Yy sin

insulinorresistencia.

Universo
El universo estuvo conformado por 92 pacientes dispensarizados con el
diagnostico de Diabetes Mellitus tipo 2 que no tenian tratamiento farmacoldgico

para esta, de ambos sexos, mayores de 18 afos.

Criterios de Inclusion

v' Disposicion a participar en el estudio mediante aprobacién y firma del
consentimiento informado (anexo ).

v Estar dispensarizados con el diagnostico de diabetes Mellitus tipo 2 y
que no llevaran tratamiento farmacoldgico, ni con medicina alternativa
para esta enfermedad.

v' Edad mayor de 18 afios.

Criterios de Exclusion

v' Pacientes con alguna limitacién fisica para realizar las mensuraciones
pertinentes o amputacion de sus miembros superiores o inferiores.

v' Pacientes con el antecedente patologico personal de enfermedad
cardiovascular en su forma coronaria, cerebrovascular o arterial
periférica, y de enfermedad renal crénica manifiesta, o que durante la
investigacion se le diagnostique a través del examen fisico y/o programa
de estudio las enfermedades anteriormente mencionadas.

Muestra
Quedo conformada por los 92 pacientes del universo, ya que cumplieron con

todos los criterios de inclusion y no presentaron ningun criterio de exclusion.



Descripcion y operacionalizacion de las variables.

Variable Definicion conceptual Escala Clasificacion

Edad Tiempo que una persona ha ARos Cuantitativa
vivido, a contar desde que nacio continua
hasta la entrevista.

Edad al Debut Tiempo que transcurrié desde el Afos Cuantitativa
nacimiento del paciente hasta el continua
diagnéstico de la enfermedad.

Sexo Condicién organica que | Femenino Cualitativa
distingue al hombre de la mujer. . nominal

] Masculino o
Se tuvo en cuenta segun sexo dicotémica
bioldgico.

Tiempo de | Tiempo que ha transcurrido ARos Cuantitativa

evolucion de la | desde el diagnéstico de la DM continua

DM (TEDM) hasta la entrevista.

Habito de fumar | Se acepté que una persona es Fumador Cualitativa
fumadora cuando consuma uno nominal

L o Exfumador .
o0 mas cigarrillos diariamente. politbmica
_ . No fumador
Exfumador a quienes refirieron
el abandono del habito 6 meses
antes de la entrevista.

Tiempo de | Tiempo en afos durante el cual ARos Cuantitativa

exposicion al | una persona ha fumado. continua

tabaco (TET)

Talla Distancia entre el punto mas | centimetro Cuantitativa
alto de la cabeza (vertexen el (cm) continua

plano de Frankfort) hasta los




talones.

Peso Medida de la masa del paciente. | Kilogramos Cuantitativa
(Kg) continua

IMC Medida de asociacion entre el kg/m? Cuantitativa
peso y la talla de un individuo. continua
También se conoce como indice
de Quetelet
IMC = peso (kg)/Talla (m?).

CCi Perimetro de la cintura| centimetro Cuantitativa
utilizando como referencia el (cm) continua
punto medio entre la décima
costilla y la cresta iliaca.

TAS Presidn que se genera durante mmHg Cuantitativa
la sistole ventricular. continua

TAD Presidn que se genera durante mmHg Cuantitativa
la diastole ventricular. continua

Homa-IR Modelo de Homeostasis para| Unidades Cuantitativa
medir Insulinorresistencia® Arbitraria continua
RI = (insulinemia ayuna (p1U/ml)

X glucemia ayuna
(mmolll))/22,5.

InterHoma Presencia de Si Cualitativa

insulinorresistencia N nominal
0

dicotdmica




Promedio de | Es la media de las glucemias mmol/l Cuantitativa
Glucemias en | capilares realizadas en ayuna continua
ayuna (capilar) | mediante la utilizacion de un

(PGA) glucémetro.

Promedio de | Es la media de las glucemias mmol/| Cuantitativa

Glucemias capilares realizadas en estado continua

posprandiales posprandial mediante la

(capilar) (PGP) utilizacion de un glucoémetro.

Glucemia en | Es laconcentracion de mmol/| Cuantitativa

plasma venoso | glucosaen plasma venoso que continua

(GPV) presenta el paciente en ayunas.

Colesterol Niveles de colesterol en sangre mmol/| Cuantitativa
que presenta el paciente en continua
ayunas.

HDL-c Niveles de HDL-c en sangre mmol/| Cuantitativa
que presenta el paciente en continua
ayunas.

LDC-c Niveles de LDC-c en sangre mmol/| Cuantitativa
que presenta el paciente en continua
ayunas.

Triglicéridos Niveles de triglicéridos en mmol/I Cuantitativa
sangre que presenta el paciente continua

en ayunas.

Recoleccion de lainformacion.

Se realiz6 una busqueda bibliografica sobre el tema con vistas a construir el

marco tedrico de la investigacion a través de las fuentes obtenidas en los

principales sitios de interés (PubMed,Scopus,Google académico, Scielo), en

idioma espafiol e inglés con el objetivo de obtener la informacion cientifica




sobre el tema, que sirviera de soporte para la confeccion del marco teérico, el
andlisis y discusion de los resultados de la investigacion.

Se confecciond una planilla de recoleccion de datos realizada por los autores
(anexo 1). Las fuentes de informacion fueron la entrevista, el examen fisico
correspondiente a cada paciente y la realizacién del programa de estudio.En la
primera consulta se les realiz6 una encuesta en la cual se incluyd datos
generales del paciente, factores de riesgos, antropometria, antecedentes

patolégicos personal y familiar y examen fisico completo.

Medidas Antropomeétricas: La medicion de la talla (cm) y el peso (Kg) fueron
obtenidos sin zapatos y ropa ligera, utilizando una bascula-tallimetro SOEHNLE
Professional® con una precision de 0.1cm. La CCiy CC se obtuvieron con una

cinta métrica no extensible de menos de 1cm de ancho.

Tension Arterial: La toma de la misma siempre se realiz6 en la mafiana
mediante el método ecléctico, utilizando un esfigmomandémetro aneroide

marca SKN, certificado como apto para uso con la numeracion 1567180.

Examenes complementarios

Los estudios bioquimicos se realizaron en el laboratorio clinico del Hospital
Juan Bruno Zayas Alfonso. El equipo para la quimica sanguinea fue un Hitachi
autoanalizador quimico 902 de la compafiia Roche que utilizé reactivos de la
marca HELFA ®. La glucemia fue determinada espectrofotométricamente a 500
nm por el método enzimatico de glucosa oxidasa. El colesterol total y los
triglicéridos fueron determinados por métodos colorimétricos que se cuantifican
por espectrofotometria. El HDL-c y el LDL-c se determinaron por métodos
enzimaticos. Los resultados se reportaron en mmol/I.

El equipo de hormona fue un Hitachi Elecsys 2010 de la comparfiia Roche que
determind las concentraciones de insulina sérica por el método de
electroquimioluminiscencia. El analizador calcul6 automaticamente la

concentracion de cada muestra en (ulU/ml).

Elaboracion y procesamiento de la informacion.
Con los datos contenidos en la planilla de recoleccion del dato primario se
confeccion6 una base de datos en el programa estadistico SPSS, version 21.0,

donde se determinaron las distribuciones de frecuencia de las variables



cuantitativas (media y desviacion estandar) y cualitativas (nimero de casos y
por ciento).

Para comparar dos medias, se aplicO primero la prueba de Kolmogorov-
Smirnov, para determinar el tipo de distribucion que presentaban los datos,
resultando, una distribucidon normal, por lo que se procedio aplicar la prueba t
para muestras independientes. Se aplicO un andlisis discriminante para
establecer el poder explicativo discriminatorio de las caracteristicas que
diferencian a los pacientes diabéticos tipo 2 con insulinorresistencia de aquellos
gue no la presentan.Se determinaron los supuestos de normalidad multivariada
y de igualdad de matrices de covarianzas. Se aplicd el test M. de Box para
comprobar el segundo supuesto, en caso de dar significativo se procedié a
aplicar la prueba de Levene para detectar las variables con problemas y
eliminarlas del andlisis. Los graficos de puntos fueron construidos usando el

software estadistico Minitab.

Andlisis y sintesis

Los resultados presentados en tablas y graficos fueron analizados y discutidos
tomando como base la literatura revisada y el marco conceptual alcanzado por
los autores, lo que permitié arribar a la interpretacion de dichos resultados y
emitir las conclusiones y recomendaciones que se ofrecen en el trabajo, a
través de una adecuada utilizacion de los métodos tedricos de analisis y

sintesis, de induccién y deduccién, asi como el hipotético-deductivo.

Consideraciones bioéticas.

En la investigacion se tuvieron en cuenta los principios éticos para las
investigaciones médicas en seres humanos, segun la Declaracién de Helsinki
de la Asociacion Médica Mundial (AMM) en la 642 Asamblea General,
Fortaleza, Brasil, octubre 2013. Todos los procedimientos llevados a cabo se
corresponden con lo estipulado en el Reglamento de la Ley General de Salud

del MINSAP en lo relacionado con las investigaciones cientificas.



RESULTADOS
Tabla 1.Caracteristicas clinicas, antropométricas y bioquimicas de la

poblacién estudiada

Variables X SD
Edad 50.98 9.29
Edad al debut 46,04 9,38
TEDM 5.00 2,82
TET 10.48 10.80
Talla 1,64 0,07
Peso 80,16 13,15
IMC 29,85 4,42
CCi Masculino 101,03 18,3

Femenino 99,05 14,22
CC 100.21 11.23
TAS 128.91 15.51
TAD 85.82 9.95
GD 9.76 2.37
PGA 6,81 1,27
PGP 13,11 1,89
GPV 7.86 1.76
Colesterol 4,92 1,21
HDL 1,00 0,32
LDL 2,51 0,82
Triglicéridos 2,40 1,08
HOMA-IR 2,94 1,78

X: Media aritmética SD: Desviacion estandar

Tabla 2.Caracteristicas  clinicas, antropométricas y bioquimicas entre

pacientes con y sin insulinorresistencia

Variables | Ade Matriz de Interpretacion del IndiceHoma-IR

Wilks estructura No Si Sig.

X DS x DS

Edad 0.998 - 50.47 10.38 51.25 8.73 0.703
TEDM 0.903 - 3.81 3.27 5.64 2.33 0.005
TET 0.921* 0.24 6.34 9.11 12.68 11.05 0.007
TAS 0.966 - 125.00 15.24 131.00 15.37 0.077
IMC 0.897* 0.28 27.91 3.90 30.88 4.36 0.002
CcC 0.916 - 95.78 10.80 102.57 10.82 0.005
CCl 0.838 - 91.22 11.35 104.12 15.41 0.000
GD 0.999 - 9.64 2.18 9.82 2.49 0.730
GPV 0.817* 0.39 6.83 1.55 8.417 1.63 0.000
PGA 0.850 - 6.14 0.94 7.17 1.29 0.000
PGP 0.877 - 12.20 1.80 13.59 1.77 0.001

COL 0.764 - 4.12 1.13 5.35 1.03 0.000




HDL-c 0.589* -0.69 1.28 0.28 0.84 0.23 0.000
LDL-c 0.801* 0.41 2.01 0.81 2.78 0.69 0.000
*Variables usadas en el modelo discriminante
X: Media aritmética  SD: Desviacion estandar
Tabla 3.Resultados del analisis discriminante
Parametros Valor

Variables en el modelo 5

M de Box (Sig.) 0.319

Lambda de Wilks 0.408

Autovalor 1.453

Correlacién canonica 0.770

p valor 0.000

Sujetos bien clasificados 85

% 924

Sujetos mal clasificados 7

%

7.6




Gréafico 1.Distribucion de los pacientes segun sus valores de HDL-c y la

presencia o no de IR
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DISCUSION DE LOSRESULTADOS

A partir de un andlisis integral y la aplicacion de las diferentes técnicas del
proceso investigativo se realizé el analisis y discusion de los resultados, donde
se abordan los diferentes aspectos que aparecen en las tablas disefiadas con
este fin.

La tabla 1 representa la media y la desviacion estandar de las caracteristicas
clinicas y bioquimicas de la poblacion estudiada, observandose que la edad
promedio de los pacientes es de 50 afios. Esto evidencia cémo la edad es un
factor critico responsable de la aparicion de DM2, que se considera como un
trastorno del envejecimiento, a pesar de que en los Ultimos tiempos ha
aumentado mucho su prevalencia en nifios.? Por esto, se ha planteado que la
pesquisa de la diabetes debe comenzar a los 45 afios'” *® lo cual concuerda
con lo encontrado en la presente investigacion, donde, la edad promedio al
debut fue de 46 afios. Similar resultado encontraron Lépez et al'® (49,98 afios),



en un estudio de 109 pacientes con diabetes mellitus tipo 2 realizado en el

Centro de Atencion al Paciente Diabético de Holguin.

Por otro lado, en el presente estudio el promedio del tiempo de evolucion de la
diabetes fue inferior a 5 afios, que difiere de los 11 afios descrito por
Zubizarreta et al.?® Diferencias que pueden deberse a que este estudio se
realizd en pacientes que no llevaban tratamiento farmacolégico para su
enfermedad, ademas de excluirse los pacientes con complicaciones
macrovasculares y nefropatia manifiesta, los cuales se relacionan con un

mayor tiempo de exposicion a la hiperglucemia.

En lo que respecta a las mediciones antropométricas, se puede observar que la
muestra de estudio presentd un peso de 80 Kg, un indice de masa corporal de
29,85 Kg/m? y una CCi en hombres de 101,03 cm (incrementada) y de 99,05
cm (sustancialmente incrementada) en mujeres, lo cual coincide con el estudio
de Vicente et al.** Evidenciandose en ambos estudios un incremento de la
grasa corporal y visceral, ambas con un vinculo estrecho en la etiopatogenia de
la DM2. Ademas, el incremento de la grasa visceral segun varios
autoresconlleva a la insulinorresistencia, caracteristica de los pacientes con
DM2. Lo que se evidencia en esta investigacion, en el que se puede observar
un promedio del HOMA-IR en 2,94, incrementado segun los valores

estandarizados para la poblacién cubana en 2.6. Hernandez Yero et al, %

en un
estudio de 60 pacientes con DM2 encontr6 que el 83,3% de ellos presentaron

un HOMA-IR por encima de 3,2 lo cual concuerda con el presente estudio.

Sin embargo, la asociacién entre obesidad e insulinoresistencia no es un
hallazgo universal, por lo que no es infrecuente detectar elementos de
insulinorresistencia en individuos de peso normal, como observar individuos
obesos que son metabdlicamente sanos. Aparentemente, el nexo entre ambas
condiciones es el depdsito de grasa intraabdominal, independientemente de la
cantidad de grasa corporal total. Es decir, la adiposidad visceral y no la
subcutanea es la que se asocia con la insulinorresistencia. Esto se debe a que
la grasa intraabdominal posee una respuesta fisioldgica distinta de la
subcutanea, que la hace mas sensible a los estimulos lipoliticos y a
incrementos en los acidos grasos libres en la circulacion y a una mayor

liberacién y/o expresion de distintos factores, tales como acidos grasos,



interleukina-6, angiotensindgeno, proteina transportadora de ésteres de

colesterol, el factor procoagulante PAI-1 y factor de necrosis tumoral alfa.?

Con respecto al control glucémico se observa que los pacientes estudiados
presentan un PGA en 6,81 mmol/L, encontrandose dentro de los parametros
considerados como normal. Sin embargo, el PGP es de 13,11mmol/L con una
desviacion estandar de 1,89, que evidencia que la mayoria de los pacientes se
encuentran por encima del valor recomendado de 10 mmol/L, ** lo que sugiere
la falta de un control terapéutico adecuado. La glucemia posprandial depende
de la secrecion de insulina estimulada por sustrato, que se encuentra
severamente afectada en los pacientes con DM2.Estos pacientes segregan una
proporcion mas baja de insulina diaria en la fase posprandial, que puede estar
relacionado en parte con una reduccién de la amplitud de los pulsos secretores
de insulina que se producen después de las comidas, a diferencia de las
personas sanas, que segregan la misma cantidad de insulina basal y

posprandial a lo largo de un periodo de 24 h.%®

Se observa en el perfil lipidico, un aumento de los triglicéridos y una
disminucién de las HDL-c. Ademas, encontramos como el colesterol y las LDL-
c estan dentro de los rangos de normalidad. Resultados similares en cuanto al
valor del colesterol, triglicéridos y HDL-c se observan en diferentes

26, 27 no siendo asi con los resultados de las LDL-c. El hecho

investigaciones,
de que las LDL-c se encuentran dentro del rango de normalidad, puede
justificarse en la investigacion, al conocer que sus concentraciones pueden ser
normal o incluso inferior a la normal, mientras que, el niumero de particulas de
LDL pequefias y densas pueden estar aumentadas, siendo la concentracion
absoluta de LDL-c un dato que lleve a engafo, puesto que no refleja la

presencia de un aumento en el nimero de particulas aterogénicas.?®

En cuanto al habito de fumar, podemos decir que es una costumbre arraigada
en nuestra poblacion desde antes de la llegada de los colonizadores a América.
Problematica que se refleja en el presente estudio, al observar que los
pacientes fumadores tienen como promedio 10 afios de exposicion al tabaco.

Esto constituye un factor de riesgo que incrementa la incidencia de diabetes



mellitus tipo 2, acelerando en estos pacientes las complicaciones crénicas y el

riesgo de mortalidad global y cardiovascular.?

La tabla 2 muestra las variables usadas en el analisis discriminante que
cumplieron con todos los supuestos. Se puede observar que el TEDM, el TET,
el IMC, la CC, la CCI, la GPV, el PGA, el PGP, el COL, la HDL-c y laLDL-
ctienen asociacion significativa con el HOMA-IR. Sin embargo, solo la HDL-c,
laLDL-c, la GPV, el IMC y el TET permiten discriminar a los pacientes
diabéticos tipo 2 con insulinorresistencia de aquellos que no la
presentan,considerando la interaccion entre ellas. Segun el valor absoluto de la
matriz de estructura la variable que mas aporta al modelo discriminante es la
HDL-c (-0.69).

La asociacion entre la acumulaciéon de lipidos, los indicadores antropométricos
y la resistencia a la insulina esta bien establecida. Donde se ha postulado que
la resistencia a la insulina inducida por los &cidos grasos libres es
consecuencia de alteraciones en la transduccion de la sefial
insulinicaposrreceptor al interior celular.®*’Las principales caracteristicas del
perfil lipidico en pacientes diabéticos son: elevacion de los triglicéridos,
reduccion de las lipoproteinas de alta densidad (HDL) y aumento de las
lipoproteinas de baja densidad (LDL) pequefias y densas, a lo que se
denomina triada lipidica aterogénica. Esta dislipidemia se asocia a resistencia
a la insulina, obesidad visceral y contenido de grasa hepatica.***Sin embargo,
a pesar de la asociacion del colesterol con la resistencia a la insulina no fue

usado en el modelo.

Todos estos resultados se pueden explicar al tener en cuenta de que en la
sintesis de colesterol influye fundamentalmente la terapia nutricional, mientras
que en la sintesis de triglicéridos, HDL—c y LDL—c en el paciente diabético
interviene la resistencia insulinica. Dada que las formas libres y esterificadas de
colesterol no estan distribuidas de igual manera en el organismo; el contenido
de colesterol libre de cualquier tejido en particular es caracteristico y
normalmente permanece constante en forma relativa, por el contrario los
ésteres de colesterol varian considerablemente en cantidad con los cambios

dietéticos.*



Los trabajos que han evaluado la capacidad del IMC de predecir la Rl han
presentado resultados contradictorios. Chang y cols®evaluaron a 268
pacientes no obesos sin diagndstico previo de diabetes y el IMC presentd débil
capacidad para identificar la Rl medida por HOMA-IR. Mientras que Ascaso Yy
cols*®en un estudio de 292 espafioles no diabéticos, con edades comprendidas
entre los 20 y 65 afios, encontraron correlacion del IMC con la RI. En el
presente estudio no sélo se demostr6 la asociacion de este indicador
antropomeétrico con el HOMA-IR, sino que ademas este se usé en el modelo
para la nueva funcion discriminante que permite diferenciar a los pacientes que

tienen RI de aquellos que no.

Por otro lado, el consumo de tabaco ejerce un efecto nocivo en los pacientes
diabéticos, acelerando las complicaciones micro y macrovasculares e
incrementando el riesgo de mortalidad global y cardiovascular.’® Sus efectos
sistémicos, vasculares y protrombogénicos generan disfuncion endotelial en
arterias sistémicas, modifican nocivamente el perfil lipidico, aumentan la rigidez
en la capa intima y media de la carétida, ** aumenta la resistencia a la insulina
y empeora el control de la DM. Estos efectos negativos se incrementan con el

nimero de cigarrillos diarios y con el tiempo de exposicién al mismo.*?

El resultado obtenido de la prueba M de Box confirma que las matrices de
varianzas y covarianzas son diferentes por lo que se puede aplicar el modelo.
Hay que tener en cuenta que el no cumplimiento de este supuesto paramétrico
es especialmente sensible en muestras grandes y en desviaciones de la
normalidad multivariante de alguna variable. El valor de la lambda (A) de Wilks
representa la diferencia entre los grupos y al estar cercano a 0 se interpreta
como que el grupo de pacientes con RI es diferente del grupo sin RI. Por lo
tanto, la funcion discriminante puede pronosticar adecuadamente a los sujetos

con RI.

El autovalor expresa que el modelo es eficaz para clasificar a los sujetos y la
correlacion candnica demuestra la pertenencia de los sujetos a los grupos. Por
tanto, existe una unica funcion discriminante que permite de forma significativa

(p= 000) clasificar a los sujetos en los dos grupos con y sin insulinorresistencia.



En el grafico 1 se observa la distribucidén de los pacientes segun sus valores de
HDL-c y la presencia o no de IR. Los pacientes que presentan valores de HDL-c
menores que 1 tienen méas probabilidad de tener IR que aquellos con valores
mas altos. Sin embargo, el HDL-c por si solo clasifica mal a 10 pacientes,
problema que podemos reducir a 7 empleando el nuevo modelo discriminante.
Por tanto, la nueva funcion que tiene en cuenta la interaccion entre las variables

brinda una bondad de un 92.4 % de pacientes bien discriminados.



CONCLUSIONES

La asociacién entre la HDL-c, laLDL-c, la GPV, el IMC y el TET permite
discriminar a los pacientes diabéticos tipo 2 con insulinorresistencia de aquellos
gue no la presentan, lo cual constituye un modelo simple que puede ser usado

en la practica clinica habitual.



RECOMENDACIONES

Emprender  investigaciones que empleen el  ClampEuglicémico-
Hiperinsulinémico ya que es considerado la prueba de oro para la evaluacién de
resistencia a la insulina y que determinen el valor a priori del modelo

discriminanteen el diagnéstico de la Rl en pacientes con DM2.
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ANEXO |

Planilla de consentimiento informado

Yo acepto participar en esta investigacion titulada:

Parametros antropomeétricos, clinicos y metabdlicos que evaluan insulinorresistencia en
pacientes diabéticos tipo 2. Se me han explicado los objetivos de la misma y que los
procederes y examenes no ponen en riesgo mi integridad fisica. Ademas, se garantiza
que toda la informacion que se brindara sera estrictamente confidencial y solo sera
utilizada con fines cientificos. Y para que asi conste:

Fecha: Lugar: Hora:

Firma de la  Paciente: Firma del investigador:




ANEXO I

Planilla de recoleccion del dato primario

Nombres ler apellido 2do apellido Edad :
Direccion Particular
Teléfono: Ocupacion: Escolaridad:
Sexo Color de la piel: Edad al debut | Tiempo de
[MdscFem [_] [ ]Blanca[ |Negra [_] Mestiza evolucién

Antecedentes Familiares de Diabetes

Antecedente de

HTA
Via Materna Via Paterna Hermanos Hijos Si
Nadie Nadie Si Si No
Madre Padre No No TA Actual
Abuelo(A) Abuelo(A) No sabe No sabe Sistdlica
Madre + abuelos Padre + abuelos | Habitos Toxicos Diastolica

Otros Otros No fumador | Tiempo de exposicion al tabaco
No sabe No sabe Exfumador
Fumador
APP: Parametros Bioquimicos

Glucemia en plasma venoso

Pardmetros antropomeétricos nutricionales

Glucemia al debut

Colesterol total

Talla cm | Triglicéridos

Peso Kg | HDL-c

Circunferencia de la Cintura Cm | LDL-c

Circunferencia Cadera Cm | Insulinemia en ayunas

Resultados del automonitoreo Glucémico Capilar

Promedio de Glucemia ayuna capilar

Promedio de Glucemia posprandial Capilar






