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RESUMEN

EFECTOSDE UNA DIETAHIPOCALORICA EN LOSNIVELES DE LEPTINA DE AYUNO Y
POSTPRANDlALES EN PACIENTES ADOLESCENTES DE 16 A20 AÑOS CONOBESIDAD.

Objetivo:.Evaluar los efectos agudos de una dieta hipocalórica en los niveles de leptina de ayuno y
postprandial y en loscomponentes delSlndrome Metabólico enadolescentes conObesidad.

Material y métodos. Se estudiaron 15sujetosadolescentes entre16 y 20 añoscon obesidad. quienesse
hospitalizaron previo y posterior a una dieta hipocalórica de 6 semanas para medir componentes del
Slndrome Metabólico, leptina e intensidad de apetito. Se aplicaron los métodos de I de Student y
Wilcoxon, correlaciónde Pearson y regresión linear.

Resultados: 12 pacientes cumplieron criterios para Síndrome metabólico según la OMS; 14 fueron
intolerantes a carbohidratos y 1 fuediabético. Se observaron lossiguientes cambios: La leptina de ayuno
disminuyó 60%. a las 2 hrs posprandial 56.6%. a las 4 hrs 60%; el pesodisminuyó 10.9%; el \MC
10.5%. ellndice cintura-cadera 2.73%;la presión arterial sistólica disminuyó 10.7%; la presión arterial
diastólica 17.8%; la glucemia de ayuno bajó 18.9%, la glucemia 2 hr poscarga 38.4%; triglicéridos
38.9%; la insulina deayuno33.7%; insulina 2 hrs poscarga oral deglucosa 54.3%; el HOMA un 44%; la
impedancia corporal 4.46%; el apetito disminuyó 50%; todos conp<0.05. Hubo correlación directaentre
los nivelesde leptina, la resistencia a lainsulina y la escala deapetito.

Conclusiones. La dietahipocalórica bajaen carbobidratos disminuye losniveles de leptina de ayuno y
posprandial, as! comotambién reduce loscomponentes deSíndrome Metabólicoen adolescentes obesos.
constituyendo UD recurso terapeútico efectivo. eficazy bientolerado.

Palabras clave: leptina,resistencia a la insulina. impedancia corporal.
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SUMMARY 

U'PECTS O, A tut'OCALORlC OUT IN 'ASiINC ANO rOSTPRANOlAL LIPTIN LEVELS 
IN ADOLtsCENT PATIENTS OF l' TO 10 VlARS WITH OBESITV. 

Objtdvo: .To eval~ me lCIIte effecu Df. bypocaloric die! in ÍI#id. lItd postprmdial lepti.a levds lOd 
iD MelaboIic S)Ddrome compoamlS oí rdol_ts .¡Ib Obe$ity. 

M.otuW .. .mo". I S .oot_t Rlbjtc:U betweert 16 md 20 yea"S .ilh obtsity .. ere bospitalized 
pm'Íoas JOd llII.er 10 I bypoc:aloric: diet of 6 ... eet.s 10 m_ore compooents oí Ibe MetaboIic S)'Ddrome, 
1<JIIia and oppctite u.tensity. The lllelbods I oí Sbldeal ..,d WilcolOCl. COITdIhOll of Pe.soq and linear 
recressiOll ... erc applied. 

Rsuitl: 12 pllimu &lilled crileri.1Or IDeIIbolic Syn~ -=rdin¡ 10 !he WHO; 14 b.rd DIOCI)Sf; 
intol._...s 1 .... diabeIK. The foIlo"'ÍDB cblaacs .. ere obserwd: The f'asliD,lep!i1l. Jowered 60%, 2 
bO\ll1 postpqIIdial SU%. 4 hours posIprIDdi.al6O%: the .eipl dimiDisbed lO.9%: the bocly IIWS illdex 
IO.S%, die waisc-llip iDdex 2.7J%; lile JY1lOIic lrIerial prC$SUA dimiltished JO.7%: di.tolic anerial 
pRSSIU'I! 17.1%; tbe fAstilll ¡l1lClOK Jowered 11.9%, 2 lIour poa-lOld clu¡;osc 11.4%; lri¡Iyoerides 
31.9%; lile !'astilla illsulill. of 33.1'%; 2 Itoun pO$I.foId insuliD SO%; the HOMA • 44%; body 
impedaot:e U6%; die appetile diminislled SO%; a1J ... itb pq:I.OS. There ... ere direct comlatiOll betweea 
lffllinlevds, the ~ .,.¡ tbo appetite Al .. 

C..ct. ... The lIypcaIoric diellowu flstia¡ lDd postprllldillleptin levels. as ... eU. it rcduca tU 
MeüboIic Syndrom.e compooeatl ÍD oliese rdolucmll, COII5tÍ!lIÍDI effective thmpeutic lUOIIIl:e. ud 
,",U tal_e.!. 

Key ... ords: leptin, inRI/in ~ \he body IIIISS indrx. body impedmce. 
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INTRODUCCIÓN

El Síndrome metabólico (SM), un actual problema de saludpública a nivelmundial, se

presenta tanto en individuos con y sin sobrepeso. Aproximadamente 10% de personas

con índice de masacorporal (IMC) normal lo tienen. Según los reportes de la OMS, la

prevalencia varíaentre un 1.6a 15%1-4, pero cuando el IMCse incrementa a 35 o más,

la prevalencia aumenta a un 40-50%. También la prevalencia se modifica directamente

con la edad, puesto que está reportado que entre personas de 20 a 29 años 6.7 % son

portadores de SM,mientras que en mayores de 60 añosla prevalencia es mayor a 43%2.

En México la prevalencia en la población general es de 13 a 16%; en méxico

americanos se ha reportado que la prevalencia general es de 36.6%, de predominio en

mujeres'; sin embargo es muy probable que esta cifra esté subestimada. Un estudio

realizado en adolescentes entre 12 y 16 años de escuelas secundarias del D.F.y estado

de México, reportó unaprevalencia deSíndrome Metabólico del7J%s.

Un componente importante de SMes la obesidad, la cualse ha relacionado conniveles

elevados de leptina (Lp). Se ha descrito que la distribución de la grasa es un factor que

podríahacer variar las concentraciones de leptina, así mismo la hiperinsulinemia y la

insulino-resistencia (RI) aumentan los niveles de leptina independientemente del

IMC6,1O.

La Lp es una proteína plasmática (167 aa, 16 Kd) secretada por los adipocitos

principalmente y otros tejidos como la placenta; sus receptores se encuentran en

múltiples tejidos del cuerpo humano y su liberación está relacionada con la regulación

de apetito y metabolismo energético'". Proviene del griego "leptos" (delgado) . Se

considera un producto delgenOb (Cr 7q13 - ratón ob/ob)6.9. Lasmutaciones desu gen

producen obesidad, hiperfagia, hiperglucemia, insulinoresistencia, hipotermia e

8



infertilidad 9-10. La leptina actúa como señal aferente que regula los depósitos grasos

activando receptores delsistema nervioso central (SNC) ubicados, en su mayor parte,en

los plexos coroideos y en menorproporción en el hipotálamo". Dentro de sus múltiples

funciones, actúa como una hormona metabólica relacionada con factores que influyen

en el metabolismo de la glucosa, la insulina y los glucocorticoides,y parece estarbajo

control, al menos en parte, de la insulina10,12. ls . Su acción sobre el apetito se ejerce

fundamentalmente por disminución de la síntesis de neuropéptido"Y" y/o inhibición de

su acción, con un aumento del gasto energético por un incremento de la tasa del

metabolismo basal, a través de la estimulación de receptores ~-adrenérgicos7-9 ,ll . En

animales de experimentación, un defecto en su secreción o sus receptores se asocia con

obesidad, la que se revierte con la administración de leptina. La obesidad humana en

cambio, se asociaa un aumento de leptina circulante, proporcional al tamaño del tejido

adiposo, mayoren mujeres y con variaciones en diferentes grupos étnícos'", Hasta el

momento, pese a haberse estudiado miles de casos, son pocos los que presentan

deficiencia de leptina, ya sea por mutación del gen o de su receptor, lo que sugiere que

la mayoría de los sujetos obesos son insensibles a la producción de leptina

endógenal
,I3I 4 • Existe una correlación positiva entre las concentraciones de leptina, la

grasa corporal, la insulina y los triglicérídos" (componentes del Síndrome Metabólico).

Si el consumo y gasto energético son iguales o están en balance, la leptina refleja la

cantidad de triglicéridos almacenados en el tejido adiposo 14, sin embargo, si hay un

inbalance de energía, existe una alteración en el sensor de la leptina, por lo cual éste

opera independientemente del almacén de triglicéridos en el tejido adiposo 11-14. El

tamaño del adipocito también guarda una relación directa con la leptina, ya que los

adipocitos pequeños expresan menos a losmensajeros de RNA de leptina, en tanto que

con los adipocitos grandes sucede lo contrario, y la producción es mayor en grasa

9



subcutánea que en la visceral'<", por lo tanto, la obesidad o un incremento de peso del

10%, incrementa los niveles de leptina hasta en un 300%; porel contrario, unareducción

de pesode un 10%disminuye en un 53% los niveles esta hormona, mejorando con ello

la resistencia a la leptina 16,17,18.

En conclusión, está bien demostrado que la obesidad, la leptina y la Rl se relacionan

directamente, sin embargo sólo el 8% de las diferencias individuales en la sensibilidad

a la insulina pueden explicarse por diferencias en el índice de masa corporal (lMC)19.

Por lo tanto, aunque la obesidad es un factor importante, la variación en la sensiblidad a

la insulina existe y es independiente de la obesidad generalizada, pero está más en

relación con la obesídad visceral e intramiocelular. Múltiples autores han demostrado

que a mayor grasa peritoneal (visceral), mayor intensidad de resistencia a la insulina

(Rl) vía secreción de ácidos grasos libres y proteínas derivadas de los adipocitos tales

como Factor ínhíbídor del plasmin ógeno-I, FNT-alfa, leptina, adiponectina,

interleucinas, entre otros, lo cual sugiere que estas proteínas pueden promover la

expresión delsíndrome de resistencia a la insulina" (Síndrome Metabólico).

La restricción calórica y la subsecuente disminución de peso hanmostrado beneficios en

el metabolismo de la glucosa en individuos insulinorresistentes y con Diabetes MeIlitus

tipo 220
-
22

• La disminución sostenida en UD 5% de peso corporal inicial, puede

disminuir significativamente la glucosa de ayuno, la resistencia a la insulina y las

concentraciones de HbAlc, así como los requerimentos farmacológicos en pacientes ya

diabétícos". La mejoría en la sensibilidad a la insulina después de la reducción de peso

estáparcialmente relacionada a la pérdida total degrasay altamente correlacionada con

la pérdidade la grasavisceral e intramiocelular 21,24,

Enjunio del2004 Weiss y cols.Publicaron un estudio acerca de SM en adolescentes y

niños, a los cuales se les sometió a una prueba de tolerancia a la glucosa 25. En los
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resultados se encontró que la prevalencia del síndrome metabólico incrementa segúnla

severidad de la obesidad y alcanza un 50% en jóvenes severamente obesos. La

prevalencia del síndrome metabólico es altaentre los niños obesos adolescentes, y su

incremento empeora significativamente con el incremento de la resistencia a la

insulinaz.Z6-Z8.

Considerando quetanto la leptina como la insulina se asocian fuertemente conobesidad

y que la hiperinsulinemia tiene un importante papel en los trastornos metabólicos

asociados a la misma", concluimos quees de granimportancia la continua búsqueda de

alternativas terapeúticas y preventivas que repercutan en todos los grupos de edad, y

uno de ellos muy importante: los adolescentes, en quienes puede lograrse mucho en

beneficio de su salud con un adecuado programa de diagnóstico, tratamiento y

prevención.
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OBJETIVOS 

l. Determinar 1M diferencias cxislemes en las concentraciones smcas de kptina Ik: 

ayuno y postprandiales, en respuesta 1 un desayuno babitual (SOO kcal:SO% 

carbohidrato, 30% Itpidos. 20% protelnas). en adolescentes entn: 16 y 20 11'105 oon 

obesidad, previo Y posterior a una dieta hipocal6rica (baja en carbohidratos) de 6 

semanas. 

2. Evaluar los cambios en el apetito en adolescentes entre 16 y 20 mos 0011 

sobrqleSO ylo obesidad previo y posterior a UlllI dieta lúpocalórica, IISÍ como la 

relación que esto guarda con \as collCCntraciones de Icptina. 

3. Valorar los ClIIlbios en los componentes del Slndrome Melllbólioo según la OMS 

(intolerancia a carbobidndos, Rl , Indicc cintura-cadera (Ice), colesterol tota~ 

HDL, presión arterial, albuminuria) y otros parámetros como son icido úrico e 

impedancia corporal en adolescentes con sobrepeso u obesidad posterior una dieta 

hipocal6tica. 

12 



MATERIAL Y MÉTODOS

El estudio serealizó en el Departamento clínico de Endocrinología de la Unidad Médica

de Alta Especialidad Antonio Fraga Mouret, Centro Médico "La Raza", Instituto

Méxicano del Seguro Social, de enero a agosto del2005. Lospacientes fueron captados

de la consulta externa e ingresaron al estudio 15 pacientes que cumplieron los

siguientes criterios deselección:

1. Criterios de inclusión:

lb) Sujetos de 16 a 20 años, hombres o mujeres, derechohabientes del IMSS, que

cumplan criterios de Obesidad:

IMC
SEGúNOMS CLASE

<18.5
BAJO PESO

NORMAL 18.5-24.9

SOBREPESO 25-29.9

OBESIDAD LEVE 30-34.9 1

OBESIDAD MODERADA 35-39.9 n

>40 III
OBESIDAD SEVERA

• El Grupo de Consenso de Obesidad ha establecido para México: obesidad ~ 27 kglm2
;

y ajuste con indice de Brocca para mujeres <1.5Im de altura y hombres <1.64 m:

considerar obesidad conIMC ~5 kgIm2
•

13



2b) Pacientes cuyos padres o ellos mismos si son mayores de 18 años, hayan

firmado la cartade consentimiento informado.

2. Criterios exclusión

B. Pérdidade vigencia de derechos al IMSS

C. Pacientes que no firmen la cartade consentimiento informado

D. Incumplimiento de dietahipocalórica

3. Criterios no inclusión:

a. Pacientes mayores de 20 años, menores de 16 aftoso

b. Pacientes con otra patología crónica o grave concomitante no candidatos a

indicación de dieta hipocal6rica baja en carbohidratos: insuficiencia renal,

insuficiencia hepática, padecimientos hematológicos y/o neoplásicos, litiasis

renal.

c. Pacientes con alteraciones congénitas estructurales o genéticas que

condicionen obesidad y/osobrepeso.

d. Otras alteraciones endocrinol6gicas que condicionen obesidad o sobrepeso

(Diabetes Mellitus, síndrome de Cushing, Hiperplasia suprarrenal congénita,

disgenesia gonadal, adenoma hipofisiariopmductor).

e. Uso de medicamentos que alteren el metabolismo de glucosa y/o lípidos

(incluyendo biguanidas, sulfonilureas, inhibidores de alfa-glucosidasas,

tiazolidinedionas, estatinas, fibratos, diuréticos como furosemide o tiazidas,

bloqueadores beta, anticonwlsivantes)

14



DISEÑODELESTUDIO

Tipo de estudio: Se realizó un estudio abierto, experimental de antes y después,

prospectivo, longitudinal, descriptivo, de cohortes.

Descripción general del estudio: Se incluyeron los pacientes que cumplieron los

criterios de selección, quienes fueron hospitalizados para realizar historia clínica,

determinaci6n de parámetros antropométricos (talla, peso, cintura, impedancia

bioeléctrica), curva tolerancia a la glucosa oral y todos los parámetros de Sindrome

Metab6lico según criterios de la OMS. A todos los pacientes se les di6 un desayuno

estándar (50% carbohidratos, 30% proteinas, 20% grasas), con toma de muestra para

determinaci6n de leptina e insulina en ayuno, 2 y 4 horas postprandial. Posteriormente

se sometieron a dieta hipocal6rica de 800 kcal (menos de 20% de carbohidratos)

durante 6 semanas. Se realiz6 una vigilancia semanal de cada paciente para evaluar

apego a la dieta midiendo cetonas en orina, peso e indice cintura-cadera, así como

probables efectos secundarios de la dieta (mareo, náusea, parestesias, etc.). Al término

de las 6 semanas se repitió la hospitalización para valorar los cambios en los mismos

parámetros.

Definición operacional de variables:

1. Variables Dependientes

Adolescente

Se define como 10años de edad+-1 hasta16+-2 añosenmujeres; hombres: 12+-1 año

hasta 18+-2 años de edad. Tomaremos pacientes entre 16 a 20 años dado que la

15



población derechohabiente al Hospital de Especialidades CMN LaRazatiene 16 añoso

más.

Dieta hipocalórica baja en carbohidratos

Régimen alimenticio de alimentos permitidos y prohibidos con lo quese logrará un

contenido dietético de800calorías conmenos de 100 kcal de carbohidratos aldía (25

gr).23-24

Síndreme Metabólico

Son múltiples factores de riesgo cardiovascular. Alteración o diabetes y/o resistencia a

la insulina: en el metabolismo de carbohidratos

• Resistencia a la insulina: captación de glucosa por debajo del cuartel inferior para la

población en estudio, bajocondiciones dehiperinsulinemia y euglucemia.

Definición operacional: segúnla OMS29
•
30

:

> Resistencia a la insulina identificada porunode lossiguientes criterios:

• Diabetes Mellitus tipo 2

• Glucosa alterada en ayuno

• Intolerancia a carbohidratos

• Para aquellos con glucosa normal en ayuno (menor a 110 mg/dl),

captación de glucosa por debajo delmenor cuartilo para lapoblación

de investigación en condiciones dehiperlnsulinemia.

> Más doso más de lossiguientes criterios:

• Tratamiento antihipertensivo y/o presión arterial alta(sistólica mayor

o igual a 140mm Hg, diastólica mayor o igual a 90 mmHg)

• Trigliceridemia mayor o igual a 150mg/dl

16



Diabtles Mellilllll 

Colesterol HDL menor de 35 mr/dl en hombres, ó menor de 39 mgldl 

en mujeres. 

Indice de Masa Corporal (IMC) mayor de 30 kglm2 y/o iDdice ciolura 

cadera mayor de 0.9 en hombres ó 0.15 en mujeres. 

Albúmina urinaria mayor de 20 mcs'mio ó relación albúmina· 

creatinioa mayor de 30 mglg 

Según la ADA en el CODCeDSO de 1997 """ 

• Glucou. plasmática posterior I 1m ayuDO de por lo lIItIJOS 1 In >ó - 126 mg/dI 

ca dos o lMs ocasiones. 

SÚlIomas de diabelcs (poIi1ñ, polifagia. polidipsia o pálida de peso) y W18 

glucemia casual > 6,. 200 mg/d1. 

• Glucemia> 6 "' 200 mgldl dos horas posteriores a u.oa. carga oral de g111COSB de 75 

FI· 

Postprandio 

Periodo comprendido desde la iogesta de alimento hasta 4 hrs despu~s de tal 

aClo.Tomaremos como referencia 2 hrs postpr1llldial para toma de muestras, dado que en 

este lapso de tiempo la glucosa e insulina deben descender hasta parimetros cspeclficos 

(140 mg-dl) ooouaJroenk. 

17 



2. Variables dependientes

Resistencia a la insulina33

Relación conel modelo homeostático de losniveles basales de insulina y glucosa mayor

de 3.5. Relación triglicéridos/ HDL-cla cuales menorde 3.5

HüMA:
Glucosa enayuno (mmol/l)x insulina en ayuno (mU/ml)

22.5

Resistencia a la insulina: >ó= 3.5

Hipertensión arterial

De acuerdo a los criterios del VII reporte del comité Nacional conjunto sobre

prevención, detección, evaluación y tratamiento de hipertensiórr' "

• Presión arterial óptima:

• Presión arterial normal:

• Presión arterial normal alta

• Hipertensión arterial etapa1:

• Hipertensión arterial etapaU:

• Hipertensión arterial etapa lll:

18

< 120/80 mmHg

120-129/80-84 mmHg

130-139/85-89 mmHg

140-159/90-99 mmHg

160-179/100-109 mmHg

> ó =180f> ó =110 mmHg



Obesidad

TABLA 1: CLASIFICACIÓN DE ESTADO NUTRICIONAL1!>-)o.

I
!MC

CLASE

<18.5
BAJO PESO

NORMAL 18.5-24.9

ISOBREPESO 25-29.9

OBESIDAD LEVE 30-34.9 1

OBESIDAD MODERADA 35-39.9 II

>40 IIIIOBESIDAD SEVERA

* El Grupo de Consenso de Obesidad a establecido para México obesidad ~ 27 kglm2 y

ajuslecon índicede Broccapara mujeres <1.51m de alturay hombres <1.64m: considerar

Iobesidad con!MC ~5 kglm2
•

Impedancia bioeléctrica:

Está dada por la cantidad de grasaMujeres menores de 40 años: rango normal de 20 a

25%;hombres menores de 40 afios: 16a 20%.

Índice demasa corporal

Pesoenkilogramos entre tallaal cuadrado.

Microalbumiouria.

Excreción urinaria de albúmina> ó = 20 mcg/min ó relaciónalbúrninalCr > ó igual a

30 rng/g.30
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Leptina

Se midió mediante kit comercial (Lineo Research lnc, St Charles, MO) por

radioinmunoanálisis (RlA), con un coeficiente de variación interensayo de 3,5-6,0% y

un límite desensibilidad paraleptina humana de 0,5 nglml

Apetito

Se midió de acuerdo a unaescala del 1 al 10

Tiempo 0 -\ 2-4 5-6 7-8 9-\0

Sinapetito Bajo apetito Normal aumentado Muy aumentado

Basal

1semana

2 semanas

3 semanas

4 semanas

5 semanas

6 semanas

Insulina

Hormona liberada por el páncreas, favorece la entreda de glucosa delplasma a la célula.

Es una hormona anabólica, favorece síntesis proteica, es antilipolftica y un factor de

crecímiento. Se midió mediante Kit comercial (DPC), con una sensibilidad de 1.2

mcll/ml, valores de referencia de 0-22mcUlml.

20



ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

Aa.6 lisiJ uniVJ.riable 

Se f'(alizó una clasificación de las variables de acuerdo al mttodo de Shapiro.wilk. De 

cada variable obruvimos UD análisis descriptivo comparando los datos, obtenitndose 

media, mediana, desviación estáodar, f1IIl8Os (tabla I Y 2). 

Allilisis rompa n.tivo 

Se aplicó el mttodo de I sbJdent para las variabales de distribución normal y de 

Wilcoxon para las DO normales. Se tomaron en cuenta las diferencias estadlsticamellle 

significativas (p<O.OS). 

An'UsU de c:ormación 

Se analizó la intensidad de relaci6n entre las variables previo y posterior a la dieta 

bipocal6rica a travts del mftodo de PcU'OOn para variables DO pamnttricas y de 

correlación lineal pan. las variables normales. 

El paquete estadlstioo utilizado fue SPSS versión 12 pan. Windows. 
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RESULTADOS 

Se incluyeron en el estudio un total de IS adolescentes. 13 mujeres (86.66%) y 2 

homln$. Q;m UD promedio de edad de 18 aftoso 12 (80%) cumplieron a-ittrios p .. 

Sfodrome mctabólioo según la OMS. IJ para ATPIII (86.66%); S (33.3%) tuvieron 

glucosa .Itenda de lyullO. 14 (93J%) fueron inlolCnIIIles.1os carbolUdratos por auva 

de toleraDc:ia • la ¡lucosa bucal (erGO) y 1 fue dialXtico (110 oooocido prtvilmcnle 

oomo tal). Todos los sujetos fueron obesos con vm.:i6n en el IMe: 40% (6) tuvieron 

etltte 27·29.9 k¡lm1. 26.66%(4) oon IMe de 30·]4.9 k¡lm1. 26.66%(4) oon IMe de 3S· 

39.9 kglrn l Y 6,66% (1) >40 kg/1n1 En las tabiM I .4 se describen las caracteristicas 

blSlles Y • las 6 semlllllS de los pacientes . 

.. -.. - o • • 
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Tabla1.Caracterlsli:as basales

Componentes deSM Rango Promedio DE
Edad 16 20 18.07 1.58
Peso(kg) 62.3 126.8 83.62 17.88
IMC(kglm.., 27 43 32.33 4.84
Cintura (en) 82 123 95.9 12.8
Cadera (cm) 86 125 107.36 11.78
ICC n 98 87.66 5.69
Imcedancia (%) 30 41 35.55 3.36
Presón arterialdiastólica 70 100 82 8.61
Presén arterialsistólica 110 150 124.67 9.9
Glucemia de ayuno (mgldij 68 131 95.60 16.982
Glucemia 2 horas(mgldQ 129 245 168.07 28.024
Colesterol total (mgldO 107 239 160.00 42.904
Triglicéridos (mg/dO 62 336 148.87 75.097
Aibumiluria(~grldij .00 .02 .0111 .00991
ACDo úrico (mg/dQ 4.70 10.00 6.1400 1.56789
Insulina en ayuno 4.70 27.00 13.9000 6.52949
Insulina 2 horas 32.10 201.00 104.8000 56.73942
HOMA 1.00 6.66 3.1120 1.63481

Tabla2.Caracterisli:asde lospacientes a las6 semanas

Componentes deSM Ranoo Promedio DE
Peso(Kg) 56.2 120 74.52 16.5
IMe 25 38 28.91 4.2
Cintura (cm) 76 115 90.3 1262

Cadera (cm) 88 121 103.06 9.92
Ice 74 96 85.26 5.9
Impedancia (%) 25.7 37.5 31.08 3.77
Presón arterialdiastólica 60 80 67.33 5.93

Presonarterialsistólica 100 120 111.33 5.16
Glicemia de ayuno (mgldQ 66 100 77.53 8.81
GIJcemia 2hrspost carga

72 122 103.4 14.48' (moldO
Colesterol total (mgldO 107 193 139.13 23.1
Triglicéridos (mgldij 49 148 90.87 28.98
Albuminuria (~gr/dij O 0.02 0.0043 .0081
ACDo úrico(mg/dij 4.7 9.1 6.2 1.44
Insulina ayuno 2.2 20.9 9.21 5.54
Insulina 2 horaspostcarca 14.9 106 47.88 30.42
HOMA 054 3.8 1.74 0.93
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Tabla 3. caracterlsticas basales
Leplinae insulina deayuno v postprandial desayuno estándar)

Rango Promedio DE
Lepayuno ng/ml 18.40 99.30 53.72 22.47
Lep2 hr ng/mI 10.70 88.20 43.44 21.77

Lep4 hr nglml 16.50 94.80 50.10 24.88

Insulina ayunomUVml
3.10 55.00 16.19 14.20

Insulina 2 hrmUllml 4.40 433.20 88.06 111.01
Insulina 4 hr mUllml .86 95.20 24.02 24.29

Escala de apetro 8 10 8.67 .6

Tabla4. Caracterlsticas a las6 semanas
Leptina e insulina de ayuno y posprandia l (desayuno estándar

Rango Promedio DE
Leplina 6 semayuno 10.10 37.40 21.47 8.07
Leplina 6 sem2 hr 9.20 26.70 18.90 6.72
Leplina 6 sem4 hr 9.50 29.60 19.82 6.74
Insulina 6 semayuno .87 14.20 4.65 3.30
Insulina 6 sem-2 hr 3.40 84.10 29.88 21.90
Insulina 6 sem-4hr .75 20.50 7.71 6.58
Escala de apetito 6 sem 4 5 4.33 .48

Análisis comparativo (Tablas 5 a 8)

Los sujetos mostraron los siguientes cambios (basal y a las6 semanas): El peso varió de

83.62 a 74.52 kg (x=9.1 kg, DE:4.2); el IMC de 32.22 a 28.91 kg/nr' (x= 3.4 kglm2,

DE:1.6) ; la cintura disminuyó de 95.9 a 90.3 cm (x=5.6 cm, DE 6.1), la caderade

107.36 a 103.6 cm (x=4.3 cm, DE:5.3), el ICC de 0.87 a 0.85 (x= 0.24, DE: 3.66). La

glucemia de ayuno cambió de 95.6a 77.53 mgldl (x=18 mg/dl, DE: 15.62); la glucemia

2 hr poscarga oral de glucosa de 168.07 a 103.4 mgldl (x=64.6 mg/dl, DS 35.85); los

triglicéridos de 148.87 a 90.87 mgldl (x= 58 mg/dl, DE: 60.55);el colesterol totalvarió

de 160 a 139.13 mgldl (x=20.87 mgldl, DE 43.33); el ácido úrico de 6.14 a 6.2 mgldl

(DE 1.19). La insulina de ayuno cambió de 13 .9 a 9.2 mIUll (x=4.6 mUlI, DE: 6.9);
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insulina 2 hrs poscarga oral de glucosa de 104.8 a 47.8 mUIl(x=56.9 mUIl, DE: 39);

HOMA inicial de 3.11 a HOMA tinal de 1.74 (x= 1.36, DE: 1.67). La TAS (presión

arterial sistólica) disminuyó de 124.67 a 111.33 mmHg (DE:9.76); la TAD (presión

arterial diastólica) de 82 a 63.33 mmHg (DE:8.33). Todosestosparámetros, a excepción

de los cambios en el colesterol y el ácido úrico, fueron estadísticamente significativos

(tablas 3 y4) conp<0.05 (gráficas 3-13).

La escala de apetito disminuyó progresivamente durante las 6 semanas de la dieta

hipocalórica, en un promedio de 8.6 a 43 (p<O.OOO) y la impedancia corporal en

4.46%(DE: 1.38,p<O.OOO)(tabla 3). La leptina en ng/ml de ayuno cambió de 53.72 a

21.47 (r=20.6-43.8, DE21, p<O.OOO), a las2 hrs posdesayuno estándar de 43.44 a 18.9 (

r=12.6-36.4, DE:21.47, p<O.OOI), a las 4 hrs posprandial de 50.1 a 19.82 (r= 163 a

44.1 , DE:25, p<O.OOO). Asímismo la insulina pre-desayuno estándar disminuyó de 16.2

a 4.6 (71%), la insulina 2 hrs posprandial de 88 a 29.8 (66%), la insulina 4 hrs

posprandial de 24 a 7.7 (67%); todasestascifrascon significancia estadística (p<0.004)

y se muestran en las gráficas 14a 19.

Todos los pacientes normalizaron su curva de tolerancia a la glucosa bucal a las 6

semanas, se normalizaron el colesterol y los triglicéridos, así como la presión arterial

sistémica Los niveles de leptina en respuesta al desayuno estándar disminuyeron en

60% tanto de ayuno como 2 y 4 hrs posprandial, al igual que los niveles de insulina

correspondientes.
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TablaS.

Prueba t deStudent (AnálISIS comparanvo entrevanables)

PROMEDIO 95% DE IC

DE
DESVlACION (InU!rvalo de conftanza) SIGNIFICANCIA

VARIACION
ESTANDAR(DE)

RANGO

PESO
9.10 4.23 6.757039 11.442961 .000

CINTURA
5.60 6.10 2.21 8.98 .003

CADERA.
4.30 5.29 1.36 7.23 .007

Ice
2.40 3.66 .37 4.42 .024

IMPEDANCIA CORPORAL

4.46 1.38 3.69 5.23 .000

GLUCOSA DE AYUNO
18.06 15.61 9.41 26.71 .001

GLUCOSA 2 HRS.
POSCARGA 64.66 35.85 44.81 84.52 .000

COLESTEROL TOTAL
20.86 43.33 -3.13 44.86 .083

TRIGUCERIOOS

58.00 60.55 24.48 91.53 .002

INSUUNA 2 HRS
POSCARGA 58.92 39.08 35.27 78.58 .000

INSUU NA DE AYUNO
4.68 6.99 .81 8.55 .021

HOMA

1.36 1.67 .43 2.29 .007

Escala de apettto

4.33 0.61 3.99 4.67 0.000

. .

Tabla 6

AnálISIS de noparamélnco de 2 muestras pareadas (Wlcoxon)

ESCAlA DE
IMC AlBUMINURIA AC. ÚRICO TADIASTOUCA TASISTOUCA APETITO

Z -3 .351
-2.333(a) -.314(b) -3.256(a) -3.307(a) -3.493(a)

(al
s1gnllicancia .001 .020 .753 .001 .001 .000

..

a. Basado en rangos positivos
b Basado en rangosnegativos
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Tabla7

Prueba t de student AnálISIS comparatso entrevanables

nglml 95%de le
Pranedlo DE Ranoo "Leptinade ayuno 32.24 21.00 20.61 43.87 .000

Leptlna 2 hr Postprandlal 24.54 21.4 12.64 36.43 .001

Leptlna4 hr postprandal 30.27 25.08 16.38 44.16 .000

Escala de apellto 4.33 0.61 3.99 4.67 .000
. .

Tabla8

Insulina de Insulina2 hrs Insulina4 hrs
ayuno "osorandial oostorandlal

Z -3.408(a) -2 158(a) -2.897(a)

p .001 .031 .004

a Basadoenrangospos~IVOS
b Prueba deWiIcoxon

Análisisde correlación

!MC

Encontramos que a mayor IMC, mayor cintura en cm (p<0.001) y mayor impedancia

(p<O.OIO) en las características basales. A las 6 semanas el !MC se correlacionó

positivamente con lacintura (p<0.002), el ICC (p<0.038) y la impedancia (p<O.OOI ).

Presión arterial

La Presión arterial sistólica (TAS) inicial tuvo unacorrelación positiva conel perímetro

de cintura, el peso, y la uricemia (p <0.004, p < 0.003 y p <0.009 respectivamente). La

Presión arterial diastólica inicial (TAO) presentó una correlación positiva con el peso,

indice cintura cadera, con la cintura y la concentración de ácido úrico (p< 0.038, p <

0.004, p < 0.034, p <0.025 respectivamente). La TAS y TAO a las 6 semanas sólo se

correlacionaron positivamente con la uricemia ( p < 0.028 y P < 0.033

respectivamente).
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Hubo unacorrelación positiva entre la RI (HOMA) conla escalade apetito (p<0.001).

No se encontró correlación (por análisis de Pearson) entre la Resistencia a la insulina

(HOMA) y la cintura, ICC, IMC, presión arterial .

Leptina y componentes delSM

Se correlacionó positivamente la leptina en ayuno a las 6 semanas con la insulina de

ayuno (p<0.022) y la de 2 hrs posprandial (p<0.009).

La leptina tanto inicial como final mostró una correlación positiva con la cintura

(p<0.047 yp<0.05 respectivamente).

Todosestosresultados se muestran en lasgráficas 20-29

Análisis de regresión linear

(Gráficas 30-48)

Encontramos quea mayor leptinade ayuno inicial (basal, 2 y 4 hrs posprandial) mayor

perímetro de cintura(R2 ajustada: 0.003), así comotambién mayor ICC(R2 a.: -0.044),

mayor impedancia (R2: 0.046, R2 a-: 0.028) e IMC (R2 0.017). La leptina a las 6

semanas (ayuno, 2 y 4 hrs posprandiales) se relacionó a mayor ICC (R2 de 0.012,

0.002 Y0.015 respectivamente) y mayor IMC (R20.021)

Entre la leptina de ayuno y el HOMA tanto inicial como a las 6 semanas, no hubo

relación directa (R2 0.009, R2a. : -0.068). La leptina 2 hrs Y4 hrs posprandial de la

primera fase se relacionaron con mayor intensidad al HOMA inicial (R2 0.022 Y0.037

respectivamente). Así mismo, a mayorleptina 2 y 4 hrs posprandial a las 6 semanas de

dieta hipocalórica, también se observó mayor intensidad de resistencia a la insulina

(HOMA) con R2 de0.042y 0.002 respectivamente.
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La leptina y la impedancia también se relacionaron directamente (Rzde 0.049 inical y

0.046 a las6 semanas de dieta)

En cuanto a la escala de apetito, esta disminuyó directamente proporcional a la

disminución de los niveles de leptina tanto de ayuno (Rz 0.022), corno 2 y 4 hrs

posprandial en la primera fase (Rz 0.03 y 0.052 respectivamente). En la segunda fase

también seobservó significancia importante en la reducción paralela de la leptina conel

apetito (Rzde 0.030)

El !MC, ICC, peso, impedancia tuvieron poca relación directa con la intensidad de

resistencia a la insulina (HOMA), sin embargo después de las 6 semanas de dieta

hipocalórica se observó unamejorrelación entre estosparámetros, de tal manera que a

mayor HOMA se observó mayor impedancia, cintura ypeso.
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Gráfica 27
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Gráfica 31
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DISCUSiÓN

Partiendo de lo ya comprobado en varios estudios acerca de la relación del sobrepeso

y/oobesidad conSíndrome Metabólico, es importante el aumento en estosproblemas de

salud pública en la población joven, adolescente e infantil. La Encuesta Nacional de

Salud y Nutrición realizada en Estados Unidos (NHANES III) reportó que la

prevalencia de Sindrome Metabólico en adolescentes con sobrepeso era de 6.8% , Yen

aquéllos con obesidad era de 28.7%2,3,4 sin embargo este reporte está subestimado dado

el incremento actual de la obesidad en la última décadadebido a la vidamoderna.

Aunque varios planes de dieta pueden influir en factores que afectan el hambre y

saciedad, la reducción calórica es componente esencial y sine-qua-non de la

disminución de peso. Hayvarios estudios realizados en individuos mayores de 18 o 20

años,pocoes lo que estáreportado en niñosy adolescentes en cuanto a efecto de dietas

hipocalóricas. Unadieta hipocalórica a corto plazo (3-5 días) con muypocascalorías,

es suficiente para mejorar la sensibilidad a la insulina, acompañado por pequeños

cambios en el peso corporal, pero con disminución hasta del 50% de la grasa

intramíocelular'", Foster y cols compararon la eficacia de una dieta baja en

carbohidratos (20gr/día) y alto contenido de grasas (Atkins) conuna dieta convencional

baja en grasa (25%:1200-1500 kca1 en mujeres, y 1500-1800 kcal en hombres) en

individuos "sanos obesos" (lMC=34 en promedio), y encontraron que la dietamuybaja

en carbohidratos producía mayor disminución de peso y disminución de la resistencia a

la insulina comparada con la baja en grasadespués de 6 meses; a un año la pérdida de

peso no fue significativa en ambos grupos", Samaha y cols. valoraron también los

efectos de una dieta baja en carbohidratos «30 gr/dfa) Y alto contenido en grasas Vs
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una dietabaja en grasascon mayor proporción de carbohidratos (NHANES) en sujetos

obesos , con Diabetes ,con hipertensión o con resistencia a la insulina. En 6 meses la

primera dieta ocasionó mayor pérdidade peso que la segunda, mejorando también la

sensibilidad a la insulina", Un estudio realizado en Estocolmo, Suecia, en mujeres

obesas llevado por 10semanas, mostró que la secreción de leptina y el pesodisminuían

en un 40% y 7.5% respectivamente con la dieta baja en carbohidratos y grasas en

cantidades moderadas, a diferencia de las dietas bajasen grasas y conalto contenido de

carbohidrato. Así mismo hubo una reducción en marcadores de la inflamación tales

como FNT-alfal e IL-6, pero el PAI-I y la adiponectina no variaron", Agus y Cols.

reportaron que las dietas con alimentos de alto índice glucémico disminuyeron los

niveles de leptina en un 28%, sin embargo aquéllas dietas con alimentos de bajo índice

glucémico la disminuyeron en un 40% en promedio" : Similar a estos estudios, en el

presente análisis encontramos que con la dieta baja en carbohidratos «20%) durante

sólo 6 semanas, se logróuna reducción de pesode un 10.88% así comoen los niveles

de leptina en 60%, con la consecuente disminución en el \MCen 10.5%, ICC en 2.73%,

glucosa de ayuno en 18.9%, glucosa 2 hrs poscarga en 38.4%, triglicéridos en 38.9%,

insulina de ayuno en 33.7%,insulina 2 hr 54.3%, HOMA en 44%, TADen 17.8%, TAS

en 10.7%. Se encontró un impacto importante en la intensidad del apetito, logrando

disminuir ésteen un 50%durante las 6 semanas de dieta.

Se corrobó que la intervención en el estilo de vida con una dieta muy baja en

carbohidratos, mejora en forma aguda tanto el peso, el ICC, la cintura, !MC, presión

arterial, niveles de glucosa en ayuno y postcarga bucal, y definitivamente llega a

normalizar la curva de tolerancia a la glucosa, mejorando también la resistencia a la

insulina congransignificancia estadística, lo cuales trascendental si tomamos en cuenta

que esta intervención está atacando también a los factores de riesgo cardiovascular.
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Aún cuando la disminución de colesterol total no tuvo significancia estadística,

cUnicamente si se apreció (17%), dado que esto da pauta a una disminución en los

niveles de colesterol LDL.

Ninguno de nuestros pacientes adolescentes logró normalizar su peso en este tiempo,

pero la reducción fue motivante para continuar en el mismo estilo de vida. Realmente

losefectos adversos fueron mínimos yno prolongados.

No hubo unarelación entreel indice de HOMA y el grado deobesidad (IMC), cintura e

lCC iniciales, lo cual nos lleva a la conclusión de que el grado de resistencia a la

insulina es independiente dellMC, tal comoya se habiademostrado en un estudio en el

que sólo el 8% de las diferencias individuales en la sensibilidad a la insulina pueden

explicarse por diferencias en el indice de masa corporal (IMC)19,20, además de que la

mayor correlación entre RI e lMC se da principalmente de acuerdo a la cantidad de

grasa visceral más que subcutánea. Un factor aún más importante es la gran

hiperinsulinemia compensatoria posprandial y poscarga bucal de glucosa que

encontramos en estos pacientes obesos, pero desafortunadamente no hay un indice que

nos valore la Rl a este tiempo, aunque es evidente que la Rl existe y a gran intensidad.

Estos resultados trascienden a un estado de gran preocupación para el médico, ya que

son las alteraciones posprandiales las que llevan a complicaciones cardiovasculares,

inflamatorias y ateroescleróticas. Asimismo, no dejade ser importante que en el origen

de la RI juega un papel primordial los antecedentes heredofamiliares, siendo estos un

condicionante bioquimico y clinico en la expresión de las alteraciones metabólicas y

proinflamatorias en general.

La hiperleptinemia esperada en estos pacientes obesos disminuyó correlacionándose

positivamente con el grado de disminución de la hiperinsulinemia y la mejoria en la
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resistencia a la insulina. El grado de apetito se modificó al mejorar la Rl y la

sensibilidad a la leptina, aúncuando losniveles de leptina disminuyeron.

Ante estos resultados benéficos, es de esperarse también que haya habido cambios en

los componentes proinflamatorios y protrombóticos de nuestros adolescentes, tal como

ya se ha demostrado en otros estudios realizados en grupos etarios diferentes, tales

comoFNT-alfa, lL-6, peRo
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CONCLUSIONES

Nuestrosresultados no están nada alejados de lo ya demostrado en estudios previos en

otros grupos de población. Efectivamente, la dieta baja en carbohidratos disminuye

todos los componentes del síndrome metabólico pro-ateroescleróticos, mejora los

factores cardioprotectores y también disminuye los niveles de leptina tanto de ayuno

como posprandiales, llevando a una reducción en la intensidad del apetito y a una

sensación de bienestar general.

Ante el augeactual de lasenfermedades cardiometabólicas y siendo los adolescentes un

pilar básico en la pirámide poblacional en nuestro país, es importante el impacto de un

tratamiento eficaz que en este grupo de personas no solo conlleve a disminuir peso o

mejorar el aspecto físico, si no también a disminuir el riesgo cardiovascular y a

prevenir una serie de alteraciones metabólicas-proinflamatorias, lo cual condicionaría

una mejorcalidad devida delpaciente en riesgo o ya con la enfermedad.

Objetivamente son importantes los resultados a cortoplazo para que un adolescente o

joven se vea motivado a continuar con un estilo de vida adecuado. La meta no es

mejorartransitoriamente todosestos componentes cardiometabólicos, protrombóticos y

proinflamatorios, sino dejar plasmado en los niños y adolescentes el impacto de tener

hábitos alimenticios adecuados el resto de sus vidas, lo cual lleva implícito

responsabilidad compartida de la familia, adecuada vigilancia del cumplimiento

terapéutico, así como de una información adecuada y, por supuesto, una relación

médico-paciente óptima. Los resultados no sólo trascenderían generaciones actuaíes,

sino también a generaciones futuras queaúnestánpor venir.
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ANEXOS
Hoja de Recolección de Datos

Nombre: _ Fecha

Afiliación: _ Domicilio:

Edad: _ Ta11a: _ Teléfono:

DESAYUNO Glucosa Insulina Leptina
ESTANDAR Basal 6sem. Basal 6sem. Basal 6sem.
Basal
2 horas
4 horas
6 horas
Interpretación

Parámetros a medir Basal 6semaoas
Peso

Cintura

Cadera

Indice cintura/cadera

•Indicede masa corporal

Impedancia bioeléctrica

Glucosa enayuno

Colesterol

Triglicéridos

LDL-c

HDL-e

Acido úrico

Tensiónarterial

Cortisol

Apetito
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