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Resumen

Introducción: La diabetes mellitus tipo 2 representa en la actualidad un serio problema de salud 
en todo el mundo, la prevalencia de esta enfermedad es de 12.1% (1) y las proyecciones de la 
Organización Mundial de la Salud estiman que para el año 2025 habrá más de 300 millones de 
personas con diabetes mellitus 2.
Objetivo: Determinar la sensibilidad a la insulina en pacientes no diabéticos con índice de masa 
corporal < 30 kg/m²  e hipertrigliceridemia versus pacientes sin hipertrigliceridemia en la Fundación 
Hospital Universitario Metropolitano, 
Materiales y métodos: Estudio analítico de tipo casos y controles, observacional, la población 
estuvo conformada por la 140 dividida en dos grupos, los cuales cumplieron con los criterios de 
inclusión y se tuvieron en cuenta variables como el género, la edad, características basales, perfil 
lipídico y la sensibilidad a la insulina.
Resultados: El 50% de los pacientes eran hipertrigliceridémicos y el otro 50% normolipidémicos, 
en las características basales de los grupos, no evidenció diferencias estadísticamente 
significativas, a la vez que la sensibilidad a la insulina estuvo disminuida en los pacientes 
hipertrigliceridémicos en comparación con los sujetos normolipidémicos.
Conclusión: La sensibilidad a la insulina en los pacientes no diabéticos con bajo índice de masa 
corporal con hipertrigliceridemia es mayor que en aquellos pacientes normolipidémicos, además la 
edad no está vinculada a la aparición de resistencia  o disminución de la sensibilidad a la insulina.
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Insulin sensitivity, non-diabetic patients with body mass index < 30 kg/m² and without 
hypertriglyceridemia in the Fundación  Hospital  Universitario Metropolitano

Abstract

Introduction: Diabetes mellitus type 2 currently represents a serious health problem around the 
world, the prevalence of this disease is 12.1% (1) and the World Health Organization projections 
estimate that for the year 2025 there will be more than 300 million people with diabetes mellitus 2.
Objective: To determine the insulin sensitivity in non-diabetic patients with BMI <30 kg / m and 
hypertriglyceridemia versus patients without hypertriglyceridemia in the Fundación Hospital 
Universitario Metropolitano.
Materials and methods: An analytical study of case-control, observational, population consisted 
of the 140 divided into two groups, which met the inclusion criteria and took into account variables 
such as gender, age, baseline characteristics, lipid profile and insulin sensitivity.
Results: 50% of patients were hypertriglyceridemic and 50% normolipidemic in baseline 
characteristics of the groups, did not show statistically significant differences, while insulin 
sensitivity was  decreased in patients compared hypertriglyceridemic the normolipidemic subjects.
Conclusion: Sensitivity to insulin in the non-diabetic patients with low body mass index with 
hypertriglyceridemia is greater than in those normolipidemic patients besides, the age is not linked 
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Introducción

La diabetes mellitus tipo 2 representa en la actualidad 
un serio problema de salud en todo el mundo. En 
Colombia  según la Encuesta Nacional de Salud 2010, 
la prevalencia de esta enfermedad es de 12.1% (1) y  
las proyecciones de la Organización Mundial de la 
Salud estiman que para el año 2025 habrá más de 300 
millones de personas con diabetes mellitus 2 en todo el 
mundo. (2).

En Colombia, la prevalencia de dislipidemia es elevada 
también. El estudio de Ruiz reportó una prevalencia de 
hipercolesterolemia >200 mg/dL de 39.2% (3); 
recientemente Murguía y su grupo reportaron en una 
población de donadores de sangre aparentemente 
sanos una prevalencia de 57.3% de hipertrigliceridemia 
(4) y el estudio FRIMEX encontró que 40% de la 
población adulta padecía hipercolesterolemia. (5)

El efecto lipotóxico de los ácidos grasos libres y de los 
triglicéridos han mostrado ser pieza fundamental para 
hacer parte de la primera etapa de la diabetes mellitus, 
que es la hiperglicemia e hiperinsulinemia porque el 
incremento de ambos contribuye  de manera 
significativa a disminuir la sensibilidad a la insulina en 
los tejidos periféricos (6). Aunque el origen de la 
diabetes mellitus 2 es multifactorial y participan 
factores genéticos y ambientales, es posible que un 
porcentaje significativo de los casos de diabetes 
mellitus 2 se genere de estados de hipertrigliceridemia 
que a largo plazo pueden llevar a la diabetes (7).

Los mecanismos propuestos señalan que elevaciones 
importantes de lípidos por periodos prolongados 
bloquean la captura de glucosa por el músculo 
esquelético interfiriendo con la señalización de los 
receptores de insulina; dos mecanismos asociados con 
los lípidos se han propuesto como contribuyentes a la 
resistencia a la insulina y al deterioro progresivo de la 
función de las células pancreáticas (8).

La hipertrigliceridemia condiciona el depósito de 
grandes cantidades de triglicéridos en los músculos, lo 
que en su momento contribuye a falta de respuesta de 

este tejido a la acción de la insulina (9). Un efecto 
similar se observa en el hígado, donde las elevaciones 
importantes de lípidos generan resistencia hepática a 
la acción de la insulina (10). El mecanismo por el que se 
genera esta resistencia no está del todo claro, pero se 
considera que los lípidos en abundancia en el músculo 
y en el hígado interfieren con las vías de señalización 
de la insulina inhibiendo así la absorción de glucosa 
estimulada por insulina y la síntesis de glucógeno. (8) 
(11)

Asimismo, existe amplia evidencia de que el aumento 
c o n s t a n t e  d e  á c i d o s  g r a s o s  l i b r e s  y  l a 
hipertrigliceridemia tienen efectos tóxicos a largo plazo 
en las células pancreáticas. Los efectos adversos de 
esta exposición crónica incluyen disminución de la 
secreción de insulina inducida por la glucosa (12) (13), 
deterioro de la expresión de genes relacionados con la 
insulina (15) e incremento de la muerte celular. (15) 
(16).

Por ello el objetivo de este estudio es demostrar que en 
personas con concentraciones elevadas de triglicé-
ridos, sin diabetes ni obesidad, la hipertrigliceridemia 
disminuye la sensibilidad de los tejidos a la acción de la 
insulina. Hasta donde sabemos en nuestra región no se 
ha analizado este problema, y debido a que la 
detección temprana y el tratamiento oportuno de los 
estados de resistencia a la insulina son importantes 
para prevenir la aparición posterior de la diabetes 
mellitus 2 o el síndrome metabólico, consideramos 
necesario detectar oportunamente estos pacientes 
hipertrigliceridémicos.

Materiales y métodos

Estudio analít ico de t ipo casos y controles, 
observacional. Se reclutaron pacientes de la consulta 
externa de medicina interna de la Fundación Hospital 
Universitario Metropolitano (FHUM). La muestra 
estuvo conformada por 140 pacientes distribuidos en 
dos grupos, 70 con hipertrigliceridemia y 70 controles.

Grupo casos: pacientes adultos que presentan valores 
de triglicéridos mayores a 150 mg/dl y concentraciones 
de colesterol total menores a 200 mg/dl, con edades 
comprendidas entre 30 y 65 años, con IMC < a 30 
kg/m2.

Grupo control: sujetos sanos adultos reclutados de la 
consulta externa de medicina interna de la FHUM, entre 

to the emergence of resistance or decreased sensitivity to insulin.
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los 30 y 65 años de edad, con IMC < 30 kg/m2 y con 
concentraciones de lípidos normales.

Los pacientes seleccionados se les aplicó un 
cuestionario donde se tomaron los datos clínicos y 
epidemiológicos (identificación, edad, género, 
medicación en el momento del estudio), medidas 
antropométricas caracterizadas por  peso (kg) y talla 
(cm) y con ello se calculó el IMC, se registró la presión 
arterial y la frecuencia cardiaca.

A cada participante en el estudio se le tomó una 
muestra de sangre venosa en ayuno de 12 horas para 
la determinación de glucemia, perfil de lípidos e 
insulina. las determinaciones de glucemia, colesterol 
total, colesterol HDL y triglicéridos y, el colesterol LDL 
se calculó con la fórmula de Friedewald; en el caso de 
valores de triglicéridos > 350 mg/dl la determinación del 
colesterol LDL se realizó de manera directa; la insulina 
sérica se determinó y todos los análisis se realizaron en 
el laboratorio de análisis clínicos de la FHUM; los 
valores de los lípidos sanguíneos y de la glucemia se 
expresan en miligramos por decilitro (mg/dl), los 
valores de insulina en microunidades por mililitro (u/ml), 
la sensibilidad a la insulina y la actividad de las células 
se expresan en valores porcentuales (%), el peso se 
expresa en kilogramos (kg), la estatura en centímetros 
(cm), el índice de masa corporal en kg/m2 y la presión 
arterial se expresa en milímetros de mercurio (mmhg).

La información de cada paciente  fue consignada en 
formulario de recolección de la información 
prediseñado (Anexo A); se organizó en una base de 
datos en Excel, y se tabulo en programa Epi-Info 7; las 
variables demográficas, clínicas y de laboratorio se 
expresan en valores porcentuales, promedios y 
desviación estándar. para comparar variables 
continuas numéricas se utilizó la prueba t de student, la 
prueba de Mann Whitney o ambas, La correlación entre 
la sensibil idad a la insulina y las diferentes 
concentraciones de lípidos se expresa de acuerdo con 
el coeficiente de correlación de Pearson Spearman, 
considerando un valor estadísticamente significativo 
cuando el valor de p fue < 0.05.

Resultados

Se estudiaron 182 individuos adultos, no diabéticos, 
que no padecían ninguna enfermedad crónico-
degenerativa, no fumaban ni recibían esteroides 
anabólicos u hormonales; finalmente se incluyeron 140 
sujetos, de acuerdo con los criterios de inclusión 70 
eran hipertrigliceridémicos y  70 normolipidémicos.

Las características básales de los grupos en estudio, 
no  ev idenc ió  d i fe renc ias  es tad ís t i camente 

significativas entre estos, lo cual era de esperarse ya 
que esta población revela la homogeneidad 
representada sin otros factores de riesgos asociados. 
Por lo que se puede establecer que cada integrante de 
la muestra no tenía mayor riesgo de padecer 
disminución de la sensibilidad a la insulina.

También se muestra que ser mujer no es un factor de 
riesgo para padecer hipertrigliceridemia y que el índice 
de masa corporal, en este estudio, no estaba ligado al 
padecimiento de hipertrigliceridemia. (Tabla 1)

Tabla 1. Características básales de grupos

Fuente: Historias clínicas, Fundación Hospital Universitario 
Metropolitano.

Las concentraciones de colesterol total, colesterol LDL 
y triglicéridos fueron significativamente mayores y las 
concentraciones de C-HDL fueron significativamente 
menores en los sujetos hipertrigliceridémicos que en 
los normolipidémicos, el colesterol no HDL, aunque 
ligeramente superior en los sujetos hipertriglice-
ridémicos, no alcanzó significación estadística. 

Al evaluar la respuesta insulínica se observó mayor 
concentración de insul ina en los pacientes 
hipertrigliceridémicos que en los normolipémicos (12.7 
vs 8.4 g/dL; p = < 0.0001). (Tabla 2)

La sensibilidad a la insulina estuvo significativamente 
disminuida en los pacientes hipertrigliceridémicos en 
comparación con los sujetos normolipidémicos (78.4 vs 
107.4%; p < 0.0001; la glucosa en ayuno fue superior 
en los pacientes hipertrigliceridémicos (92.3 vs 
87.5mg/dL; p = < 0.0001).

Al ajustar la sensibilidad a la insulina entre los grupos, 
en función del género, la edad y el índice de masa 
corporal se observó que entre los hombres la respuesta 
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insulínica no fue diferente entre los hipertri-
gliceridémicos y los normolipidémicos, no así entre las 
mujeres en quienes la sensibilidad a la insulina se 
observó disminuida entre las hipertrigliceridémicas. 
Por tal razón podemos deducir el importante vínculo 
que existe entre el sexo femenino y el padecimiento de 
hipertrigliceridemia con la disminución en la 
sensibilidad a la insulina. (Tabla 3).

Tabla 2. Comparación de perfil lipídico en grupos

Fuente: Historias clínicas, Fundación Hospital Universitario 
Metropolitano.

Tabla 3. Diferencias en la sensibilidad a la insulina en 
relación con el género

Fuente: Historias clínicas, Fundación Hospital Universitario 
Metropolitano.

Al dividir a los sujetos en dos grupos en relación con el 
promedio de edad general (<48 y >48 años), la edad no 
tuvo influencia en la respuesta insulínica al compararla 
entre los dos grupos porque la disminución de la 
sensibilidad a la insulina se mantuvo entre los 
pacientes hipertrigliceridémicos, independientemente 
del grupo de edad. Por lo que se deduce que 

idependientemente de la edad, la hipertrigliceridemia  
sigue siendo un componente importante para 
favorecer la disminución de la sensibilidad a la 
insulina, ya que el grupo más afectado sigue siendo el 
grupo de los hipertrigliceridémicos. (Tabla 4)

Tabla 4. Diferencias en la sensibilidad a la insulina en 
relación con la edad

Fuente: Historias clínicas, Fundación Hospital Universitario 
Metropolitano.

Tabla 5. Diferencias en la sensibilidad a la insulina en 
relación con el IMC

Fuente: Historias clínicas, Fundación Hospital Universitario 
Metropolitano.

En los ind iv iduos con IMC < 27 kg/m2,  la 
hipertrigliceridemia no influyó en la sensibilidad a la 
insulina, mientras que en los sujetos con IMC >27 
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kg/m2,  la hipertrigliceridemia sí redujo la sensibilidad a 
la insulina e incrementó la resistencia. En esta tabla se 
vuelve a demostrar la importante relación del 
sobrepeso y la hipertrigliceridemia, como factores de 
riesgo, para el padecimiento de estados prediabéticos. 
Además por el notable aumento de los niveles de 
insulina en los pacientes con IMC mayor de 27 e 
hipertrigliceridémicos, se deduce el aumento de la 
resistencia a esta hormona.  (Tabla 5)

Discusión

La hipertrigliceridemia generalmente está asociada 
con otros padecimientos, como la obesidad, en 
particular la obesidad central, que suele acompañarse 
de incremento de los triglicéridos, o el síndrome 
metaból ico,  la  d iabetes mel l i tus  t ipo 2,  e l 
hipotiroidismo, la infección por el virus de la 
inmunodeficiencia humana, entre otros. Asimismo se 
sabe que los estados de hipertrigliceridemia reducen la 
sensibilidad a la insulina. Diferentes estudios han 
descrito la resistencia a la insulina en sujetos con 
hipertrigliceridemia; sin embargo, la mayor parte de 
ellos se efectuaron en sujetos con obesidad, diabéticos 
o en grupos reducidos de pacientes (17) (18). Para 
suprimir el sesgo que significa evaluar la sensibilidad a 
la insulina en sujetos con obesidad o diabetes, se 
seleccionaron a sujetos no obesos ni diabéticos.

Cuando se analizó la correlación entre la sensibilidad a 
la insulina y los componentes del perfil de lípidos 
(coeficiente de correlación de Spearman) se encontró 
que la sensibilidad a la insulina guardaba una 
correlación inversa y significativa con los triglicéridos, 
pero también una correlación directa con el colesterol 
HDL; este hal lazgo es concordante con las 
características de los estados de resistencia a la 
insulina en los que el colesterol HDL está disminuido, 
como lo reportaron Karhapää (19) y Bonora (20); asi 
mismo, Tai (21) postula que la hipoalfalipoproteinemia 
es una característica de la resistencia a la insulina, sólo 
en presencia de hipertrigliceridemia y añade que estas 
características de los lípidos favorecen la resistencia a 
la insulina a través del efecto producido por la liberación 
de citocinas proinflamatorias. 

Desde hace algunas décadas se ha observado la 
asociación entre la hipertr igl iceridemia y la 
hiperinsulinemia. El estudio de Sum y colaboradores 
demostró que las concentraciones basales de insulina 
estaban más elevadas en sujetos hipertrigli-
ceridémicos que en sujetos controles (23). Al 
Mahmood encontró en un grupo de sujetos con 
hipertr igl iceridemia aislada una disminución 
significativa de la sensibilidad a la insulina cuando se 
comparó con sujetos normolipémicos. (17)

El efecto de los lípidos en la sensibilidad a la insulina es 
conocido desde tiempo atrás; los estudios realizados 
en los que se realizó una infusión de lípidos en 
individuos sanos mostraron un incremento en las 
concentraciones plasmáticas de ácidos grasos, 
promoviendo la acumulación de lípidos en el tejido 
muscular, lo que condujo a deterioro de la tolerancia a 
la glucosa oral y a reducción del depósito de glucosa 
en el músculo mediada por insulina (6) (7).

La causa molecular de ello probablemente sea la 
acumulación de lípidos en el tejido muscular. Varios 
estudios han mostrado que la resistencia a la insulina 
está estrechamente relacionada con la acumulación de 
triglicéridos ectópicos en forma de gotas de lípidos en el 
músculo esquelético (24). Asimismo, Pan y su grupo 
señalan que la sensibilidad a la insulina depende del 
contenido intramuscular de triglicéridos observado en 
biopsias de músculo de indios Pima no diabéticos (24). 
Este depósito en el músculo reduce el transporte de 
glucosa inducida por insulina al alterar las vías de 
señalización de ésta, particularmente impidiendo la 
traslocación de la proteína trasportadora GLUT4. Otros 
estudios realizados en este campo señalan que la 
acumulación de lípidos en el tejido hepático también 
sería causa de la resistencia a la insulina (9).

En este estudio, cuando se realizó el análisis 
multivariado para determinar si la edad, el género o el 
IMC podrían tener un valor predictivo en la disminución 
de la sensibilidad a la insulina, se observó que el IMC 
≥27 kg/m2 tuvo un valor predictivo significativo; este 
comportamiento fue descrito por Castro (7) con 
diferencias significativas entre los grupos. Muchos 
autores consideran que la obesidad es un estado 
proinflamatorio, por cuanto genera una cantidad 
importante de radicales libres que desencadenan el 
incremento del estrés oxidativo, lo que conduce a la 
interrupción de las señales de traducción de la insulina. 
En los últimos años se demostró que la hipertrofia e 
hiperplasia del tejido adiposo asociadas con la 
obesidad pueden causar hipoxia, activación de 
distintas respuestas celulares, estrés oxidativo e 
inflamación. En la inflamación la expansión del tejido 
adiposo no sólo aumenta el grado de infiltración de 
macrófagos del tejido adiposo, sino que además 
provoca un cambio en la polarización de los 
macrófagos que pasarían de ser de tipo M2, con un 
perfil secretor antiinflamatorio, a tipo M1, con un perfil 
secretor proinflamatorio (25) (26).

Estos últimos cambios serían los responsables de la 
expresión de la mayor parte de las citocinas 
proinflamatorias que se producen en el tejido adiposo y 
de las moléculas implicadas en el reclutamiento de más 
macrófagos en el tejido, estableciéndose un ciclo 
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vicioso que amplificaría la activación de las vías 
inflamatorias; asimismo, los mecanismos moleculares 
que explicarían la acción inhibitoria de las citocinas 
proinflamatorias sobre la acción de la insulina parecen 
situarse interfiriendo la vía de señalización de la 
insulina en pasos posteriores a la unión de insulina al 
receptor. (7) 

Aunque nuestros pacientes de ambos grupos no 
tuvieron diferencias en el IMC y todos tuvieron un IMC 
30 kg/m2, pareciera que incluso pequeñas diferencias 
en el peso tienen una fuerte influencia en la sensibilidad 
a la insulina. Nuestro trabajo tuvo algunas limitaciones. 
Una es que se incluyeron sujetos con sobrepeso con 
base en el IMC y otra que no se midió y se utilizó la 
circunferencia de la cintura como parámetro de 
obesidad, si se considera que esta medición guarda 
mayor relación con la resistencia a la insulina. 
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