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Objetivos
Con el prop6sito de dilucidar el papel de la hipertensi6n como parte de un estado de resistencia
a la insulina, se examino la relaci6n entre la hipertensibn y el sobrepeso con la hiperinsulinemia,
la tolerancia a la glucosa y el monitoreo ambulatorio de presi6n arterial de 24 horas en varones
hipertensos, normoponderales y obesos .

Material y metodo
Se estudiaron 31 varones hipertensos (presion arterial sist6lica/presi6n arterial diast6lica >_ 140/90
mmHg) no tratados o despues de un periodo de cuatro semanas sin medicaci6n. Para valorar si el
grado de sobrepeso afecta la relacion insulinemia/presi6n arterial, la poblaci6n fue dividida en tres
grupos de acuerdo con el indice de masa corporal : >_ 28 (n = 10), > 26 a < 28 (n = 9) y <_ 26 (n = 12) . Se
midi6 la circunferencia de cadera y cintura y se calculo la relacion cintura/cadera . Se determin6 la
presion arterial casual en triplicado y luego se asign6 a los pacientes al monitoreo ambulatorio de
presi6n arterial de 24 horas . Se determin6 la glucosa y la insulinemia durante una prueba de tole-
rancia oral a la glucosa (75 g) . En los analisis se utilizaron los logaritmos decimales del nivel de
insulinemia en ayunas y del area bajo la curva . En la poblaci6n estudiada se analiz6 el comporta-
miento de las variables en los hipertensos dippers (n = 18) y non-dippers (n = 13) .

Resultados
Los niveles de glucemia durante la prueba de tolerancia oral a la glucosa fueron mas elevados
en los pacientes con indice de masa corporal alto que en los de indice de masa corporal bajo : a
los 60 minutos (192,8 ± 64,74 mg/dl versus 135 ± 32,59 mg/dl; P < 0,05) y los 120 minutos (141 ±
59,23 mg/dl versus 86,6 ± 22,72 mg/dl ; P < 0,05) . Los niveles de insulinemia en los pacientes con
indice de masa corporal alto y mediano fueron mas elevados que en los de indice de masa
corporal bajo : a los 60 minutos de la prueba de tolerancia oral a la glucosa (105,1 ± 62,41 tU/ml y
117 ± 82,4 gU/ml versus 57,92 ± 47,06 RU/ml; para ambos P > 0,05) y a los 120 minutos (81,7 ± 81,96
gU/ml y 90,22 ± 73,9 .tU/ml versus 36,83 ± 32,05 gU/ml; para ambos P < 0,05) . No hubo correlacio-
nes significativas entre la presion arterial y los niveles de insulinemia . Los pacientes dippers
tuvieron menor peso corporal, indice de masa corporal, presi6n arterial sistolica casual, presion
arterial sistolica y presi6n arterial diastolica promedios de 24 horas, presi6n arterial sistolica 7-
23 horas y doble producto frecuencia cardiaca-presi6n arterial sistolica promedio de 24 horas
que los non-dippers .

Conclusiones
Los resultados del estudio sugieren que la hipertensi6n arterial y el sobrepeso tienen efectos
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Una serie de observaciones efectuadas por Reaven
y colaboradores (1-5) sugirio que la resistencia a la
insulina constituye un vinculo importante entre la
obesidad y la hipertension . Aunque inicialmente se
ha sostenido que la coexistencia de obesidad, hiper-
tension y resistencia a la insulina eran meras asocia-
ciones y no implicaban un caracter causal, (6) estu-
dios posteriores indicaron que la resistencia a la
insulina y la hiperinsulinemia tienen un papel en la
etiologia de la hipertension arterial, en especial cuan-
do se asocian con la obesidad . (3, 7, 8) . Esta hipote-
sis ha sido ratificada por las observaciones de
Ferrannini y colaboradores (7) y de Rocchini y cola-
boradores, (8) quienes demostraron correlaciones
entre la hiperinsulinemia en ayunas, la resistencia a
la insulina y la presion arterial en hipertensos obe-
sos y normoponderales . La resistencia a la insulina
en la hipertension arterial esencial es selectiva para
el musculo esqueletico y el tejido adiposo, mientras
que otros tejidos, como el renal y el simpatico, con-
servan su sensibilidad a la hormona. (9-12) Los me-
canismos por los que la hiperinsulinemia podria ele-
var la presion arterial son : el incremento de la reab-
sorcion renal de Na+, que aumenta la volemia, y, a
traves de mecanismos cardiovasculares compensa-
torios, eleva la presion arterial; (13) una mayor acti-
vidad del sistema nervioso simpatico ; (14) el efecto
de la insulina per-se o del factor-1 de crecimiento tipo
insulina sobre las celulas del musculo liso arteriolar,
que conduce a la hipertrofia de la pared del vaso
(15, 16) y a las alteraciones en el transporte ionico a
traves de la membrana celular. Estas ultimas consis-
ten en un aumento del intercambio Na+/H+, con
mayor ingreso de Na+ al citosol, lo que da como re-
sultado una elevacion del Ca 2+ citosolico e incremen-
to de la resistencia a la insulina . Recientemente,
Djurhuus y colaboradores (17) senalaron que la con-
centracion fisiologica de insulina induce un aumen-
to especifico en la excrecion renal de magnesio .

Estudios clinicos han demostrado correlaciones
positivas entre la presion arterial, la resistencia a la
insulina y la concentracion plasmatica de insulina,
tanto en hipertensos normoponderales como en obe-
sos. (18-27) Los hipertensos esenciales en quienes se
comprobo resistencia a la insulina e hiperinsuline-
mia tambien tuvieron mas alta prevalencia de hiper-
trigliceridemia . (2)

Los objetivos del presente estudio fueron valorar
en varones con hipertension esencial normoponde-
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rales y con sobrepeso : 1) si la hipertension per se es
capaz de inducir a la hiperinsulinemia/resistencia
a la insulina ; 2) si existe un efecto aditivo de la hi-
pertension, con el sobrepeso, en el desarrollo de esa
alteracion metabolica; 3) si hay correlaciones de los
niveles de insulinemia en ayunas, y durante la prue-
ba oral de sobrecarga de glucosa, con las determina-
ciones de la presion arterial casual y las variaciones
observadas por monitoreo ambulatorio de 24 horas,
y, finalmente, 4) si hay relacion entre los comporta-
mientos dippers y non-dippers con la hiperinsuline-
mia resistencia a la insulina .

MATERIAL Y METODO
Se estudiaron 31 varones, con un rango de eda-

des entre 22 y 73 anos (51,9 ± DS 12,49 anos), con
hipertension arterial esencial, sin tratamiento pre-
vio o luego de un periodo de cuatro semanas de sus-
titucibn del tratamiento activo por placebo . Fueron
seguidos ambulatoriamente en el Programa Hiper-
tension Arterial del Hospital de Clinicas Jose de San
Martin, de la Universidad de Buenos Aires . Se efec-
tuaron determinaciones imprevistas de la presion
arterial, despues de excluir a aquellos que contaban
con otras patologias aparte de la obesidad y la hi-
pertension.

Todos los pacientes tuvieron una glucemia en
ayunas normal y no tenian historia familiar de dia-
betes ni recibian tratamiento farmacologico para
dislipidemia . La presion arterial fue medida en tri-
plicado, con un esfigmoman6metro de mercurio, en
tres visitas previas al estudio y con los pacientes en
posicion sentada . Se emplearon manguitos de tama-
no apropiado, en cada paciente, para medir la pre-
sion arterial . La hipertension arterial se definio por
presiones arteriales promedio > 140 mmHg de
sist6lica y/o > 90 mmHg de diastolica en las tres
consultas clinicas y/o una historia de hipertension
arterial .

La altura y el peso se midieron estando los pa-
cientes descalzos y vistiendo ropa liviana . El indice
de masa corporal (IMC) fue calculado segun la for-
mula: peso (kg)/altura (m) y computado como in-
dice de obesidad . La circunferencia de cintura y ca-
dera fueron medidas por un observador, en posicion
de pie y con un centimetro de acero . La relacion cin-
tura/cadera fue considerada como indice de distri-
buci6n de grasa corporal .

Se efectuo la prueba oral de tolerancia a la glucosa



MONITOREO AMBULATORIO DE LA PRESTON ARTERIAL / Carlos A . Feldstein y col .

(PTOG) de acuerdo con las recomendaciones del
National Diabetes Data Group, (28) administrando
75 g de glucosa diluida en 350 ml de agua, en 5 mi-
nutos. Durante la semana anterior a la prueba se
prescribio una dieta isocal6rica, con 200 mEq de
C1Na/dia. No se les permitio a los pacientes que in-
giriesen alimentos ni que fumasen despues de las
20 horas del dia anterior y se les indic6 no desarro-
llar actividad fisica significativa antes de la prueba,
que se efectuo entre las 7 :30 y 8 :30 horas . Los pa-
cientes permanecieron acostados o semirreclinados
en la camilla durante la PTOG . Se obtuvieron mues-
tras de sangre por medio de una aguja o de canula
introducida en una vena de la flexura del codo, en
ayunas, y a los 5, 10, 60 y 120 minutos de la inges-
tion de la glucosa . La determinacion de la glucosa
plasmatica se efectu6 con el metodo de la glucosa-
oxidasa. La insulina serica se midi6 en duplicado,
empleando el metodo del inmunorreactivo (Linco
Lab, USA) . (29) No tiene reaccion cruzada con la
proinsulina humana . El limite de sensibilidad para
el ensayo es de 2 µU/ml y el de linearidad de 200
µU/ml, siendo los valores normales de insulinemia
en ayunas 5-15 .tU/ml. El DS80 es 26 ± 1 gU/ml; DS50,
26 ± 1 µU/ml y DS20 , 103 ± 6 µU/ ml.

Se determinaron el colesterol total, por metodo
enzimatico, el colesterol-HDL, despues de la preci-
pitacion del colesterol no-HDL con dextrosa sulfato
magnesico y los trigliceridos, por el metodo enzi-
matico-colorimetrico .

Para valorar si el grado de obesidad afecta la re-
laci6n insulina-presi6n arterial se dividi6 a la pobla-
cion en tres grupos de IMC, de acuerdo con los cri-
terios del NHANES III . (30) Los grupos fueron : con
bajo IMC (<_ 26; 12 pacientes) ; con IMC mediano (>
26 a < 28; 9 pacientes) y aquellos con IMC alto (mas
del 120% del peso deseable) (>_ 28; 10 pacientes) .

Dentro de las 48 horas siguientes, siempre en un
dia laborable y con las recomendaciones de continuar
con sus dietas y actividades habituales, se efectuo el
monitoreo ambulatorio de presi6n arterial de 24 ho-
ras. Se emple6 un equipo TM 2421 (AND CA, Osaka,
Japon) provisto de manguito de tamano adecuado a
la circunferencia del brazo, efectuando las lecturas
cada 15 minutos durante el periodo de 7-23 horas y
cada 30 minutos en el periodo 23-7 horas . Se obtu-
vieron los promedios de la presion arterial sist6lica
(PAS), diast6lica (PAD) y frecuencia de pulso (FC)
para tres intervalos : 7-13, 7-23 y 23-7 horas . El moni-
tor ha sido extensamente validado en estudios pre-
vios. (31) Se calibro de acuerdo con un esfigmoma-
n6metro de mercurio antes de cada registro . Al com-
pletar el monitoreo los datos fueron analizados me-
diante un programa computarizado . Ademas de los
criterios de edici6n automatizada se borraron las lec-
turas individuales cuya presi6n de pulso fuere < 12
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mmHg o un aumento o disminucion inconsistente
en la PAS o la PAD > 30 mmHg con respecto a las
lecturas previas o posteriores . Todos los registros
obtenidos en este estudio tuvieron como minimo un
80% de las lecturas que superaron los criterios de
supresi6n. Los pacientes redactaron un diario de sus
actividades y emociones para ayudarnos en el pro-
ceso de edici6n . Se les dio instrucciones a todos los
pacientes para que se despertasen a las 7 horas, em-
pleando reloj despertador. Aquellos que tuvieron un
descenso de mas del 10% de la PAS y la PAD (corres-
pondientes al percentilo 95 de una poblaci6n
normotensa) durante el intervalo 23-7 horas respec-
to de los promedios de 7-23 horas se clasificaron como
dippers, considerandose non-dippers a aquellos que no
cumplieron con esas condiciones . Para cada uno de
los pacientes se obtuvo el doble producto FC-PAS .

Analisis estadistico
Para establecer la diferencia entre las medias de

las variables de los tres grupos se aplico un analisis
de varianza de un criterio (ANOVA). En los casos
en que hubo diferencias significativas entre los tres
grupos, para las comparaciones a posteriori se utili-
z6 la prueba de Student-Newman-Keuls .

Para el estudio de las curvas de insulinernia,
glucemia y de relacion insulinemia/glucemia se apli-
co un analisis de varianza (ANOVA) de dos criterios
(grupo y tiempo) con medidas repetidas en el tiem-
po. Para comprobar la validez de la hip6tesis de igual-
dad de las varianzas se utiliz6 la prueba Fmax . Como
en las tres variables result6 significativa, se aplic6 la
transformacion logaritmica a los datos y luego se rea-
lizo el ANOVA. Cuando hubo un efecto significativo
del tiempo, para comparar la medias de cada tiempo
con el basal, se utiliz6 la prueba de Dunnett de una
cola. Para analizar los efectos simples del grupo en
cada tiempo se utiliz6 la prueba de Tukey .

Las relaciones entre las variables se analizaron por
el calculo del coeficiente de correlaci6n de Pearson .

Para cada una de las variables estudiadas se ana-
liz6 si habia diferencias significativas entre la media
correspondiente a los dippers y la de los non-dippers.
Cuando las varianzas eran iguales se utiliz6 una
prueba de Student de una cola para muestras inde-
pendientes. Si las varianzas eran distintas se emple6
el procedimiento de Smith Satterthwaite para deter-
minar los grados de libertad aproximados. Se deter-
minaron las areas de glucosa, insulina y de la rela-
ci6n insulinemia/glucemia debajo de la curva de
tolerancia oral a la glucosa, empleando la integra-
ci6n trapezoidal . El valor medio de insulina se utili-
zo como determinaci6n de la respuesta insulinica a
la prueba de tolerancia a la glucosa y es igual al area
de insulina en dos horas (determinada por la regla
del trapezoide) dividida por 120 minutos . (32) La



* P < 0,05 IMC alto versus IMC bajo . ** P < 0,001 IMC alto versus IMC bajo . W P < 0,05 IMC alto versus IMC mediano . w P < 0,001 IMC alto
versus IMC mediano . " P < 0,001 IMC mediano versus IMC bajo.

insulinemia en ayunas y los valores medios de la
insulina plasmatica fueron transformados a loglo
para normalizar sus distribuciones en estos analisis .
Los resultados se expresan como media ± DS . Los
valores de P < 0,05 fueron aceptados como estadisti-
camente significativos .

RESULTADOS
Las caracteristicas clinicas de los pacientes hiper-

tensos, con alto, mediano y bajo IMC, se encuentran
en la Tabla 1. La edad no difiri6 entre los tres gru-
pos. El grupo con IMC alto tuvo menores niveles de
colesterol-HDL y mas elevados de trigliciridermia
que el de IMC bajo ; en el grupo con IMC alto el indi-
ce colesterol total/colesterol-HDL fue significativa-
mente mas elevado que en el de IMC mediano . No
hubo diferencias significativas en los niveles de co-
lesterol total entre los tres grupos . En la Tabla 2 se
encuentran los datos de presi6n ambulatoria en los
tres grupos de IMC .

La glucemia media de los hipertensos con IMC
alto fue mas elevada que la observada en los hiper-

tensos con IMC bajo, a los 60 minutos (192,8 ± 64,74
mg/dl versus 135 ± 32,59 mg/dl ; P < 0,05) y 120 mi-
nutos (141 ± 59,23 mg/dl versus 86,67 ± 22,72 mg/
dl; P < 0,05) (Figura 1) . No hubo diferencias en los
valores de glucemia ni insulinemia en ayunas entre
los tres grupos . Despues de una carga oral de glucosa
la insulinemia media de los hipertensos con IMC alto
y de los hipertensos con IMC mediano difieren de la
de los hipertensos con bajo IMC a los 60 minutos
(105,1 ± 62,41 gU/ml y 117 ± 82,4 .tU/ml, respecti-
vamente, versus 57,92 ± 47,06 j.tU/ml; en ambos P <
0,05) y a los 120 minutos (81,7 ± 81,96 .tU/ml y 90,22
± 73,9 .tU/ml, respectivamente, versus 36,83 ± 32,05
gU/ml; en ambos, P < 0,05) (Figura 2) . En la rela-
ci6n insulinemia/glucemia no hubo diferencias en-
tre los tres grupos ni en ayunas ni durante la sobre-
carga oral de glucosa (Figura 3) .

No hubo correlaciones significativas entre los va-
lores de insulinemia en ayunas, los valores medios
de insulina determinados por el area debajo de la
curva ni en la relacion media insulina /glucemia, con
las presiones arteriales casuales, las presiones am-

Tabla 2
Presi6n ambulatoria, frecuencia cardfaca y producto presi6n arterial sistblica/frecuencia cardfaca

IMC alto
(n = 10)

IMC mediano
(n=9)

IMC bajo
(n=12)

Dia :
PAS (mmHg) 161,6 ±16,77 158,33 ±13,82 167,33 ± 26,44
PAD (mmHg) 90,6 ± 9,7 86,33 ± 8,25 92,83 ±15,91

Noche:
PAS (mmHg) 132,9 ± 35,32 138,22 ± 13,92 146,08 ± 38,23
PAD (mmHg) 77,2 ±12,12 80,44 ± 7,21 83,83 ± 23,03

PAS promedio de 24 horas (mmHg) 155,8 ±17,2 153,11 + 12,3 160,08 ± 26,25
PAD promedio de 24 horas (mmHg) 86,9 ± 9,97 85 ± 6,24 88 ± 18,47
FC (lat/min) 81,1±9,57 73,89 ± 10,69 80,92± 7,13
PAS x FC promedio de 24 horas 12.610 ±1 .865 11 .331 ±1 .995 12 .974 ± 2 .554
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Tabla 1
Caracteristicas clfnicas y perfil lipidico de los pacientes hipertensos de acuerdo con su indice de masa corporal

IMC alto
(n = 10)

IMC mediano
(n=9)

IMC bajo
(n=12)

Edad (anos) 52,9 ±12,82 49,67 ± 12,45 52,75 ± 13,58
Peso (kg) 90,60 ± 7,89**`V 81,11 ± 8,12# 71,67 ± 6,97
Altura (cm) 176 ± 6,99 174,33 ± 7,89 171,58 ± 6,44
Cintura (cm) 103,7 ± 3,9**'V V 93,11± 6,95 90,67 ± 7,73
Cadera (cm) 110,7 ± 4,4**- 101,22 ± 5,78 99,83 ± 3,64
Cintura/Cadera 0,94 ± 0,03 0,92 ± 0,08 0,90 ± 0,07
PAS casual (mmHg) 162,25 ± 15,26 165,5 ±29,21 158,33 ± 23,15
PAD casual (mmHg) 95,25 ± 10,57 106 ±17,91 99,5 ±18
Colesterol total (mg/dl) 212,5 ± 63,12 200,67 ± 31,79 223,55 ± 39,17
Colesterol-HDL (mg/dl) 42,86 ± 15,52 47 ± 12,3 51,45 ±19,67-
Triglic6ridos s6ricos (mg/dl) 184,86 ± 54,05* 153,83 ± 25,28 152,55 ± 60,55
Colesterol total/Colesterol-HDL 5,8 ± 2,49'` 4,45 ±1,02 5 ±1,64
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-- IMC alto

	

-.E- IMC mediano - IMC bajo

Fig . 1 . El grafico linear muestra la respuesta de la glucemia du-
rante la PTOG . * P < 0,05 IMC alto versus IMC bajo.

bulatorias ni con los indices antropometricos consi-
derados (IMC, circunferencia de cintura, circunfe-
rencia de cadera y relacion cintura/cadera) . No hubo
diferencias significativas entre los tres grupos en la
frecuencia cardiaca y el doble producto FC-PAS pro-
medios de 24 horas .

Cuando se analizaron las variaciones observadas
en el monitoreo ambulatorio de presion arterial de
24 horas hubo 18 dippers y 13 non-dippers . La Tabla 3
muestra las mediciones antropometricas, metaboli-
cas y las de presion arterial de 24 horas correspon-
dientes. Las medias de edad no fueron significativa-
mente diferentes . El peso, el IMC, la PAS casual, la
PAS y la PAD promedios de 24 horas, la PAS prome-
dio de 7 a 23 horas y el doble producto FC-PAS pro-
medio de 24 horas de los dippers fueron significati-
vamente menores que los valores correspondientes
de los non-dippers (P < 0,05) . No hubo diferencias sig-
nificativas entre los niveles de insulinemia ni de
glucemia, tanto en ayunas como en el area debajo
de la curva, entre los non-dippers y los dippers .

DISCUSION
El presente estudio demuestra que en los hiper-

tensos con IMC mediano y alto hay mayores niveles
de insulinemia/resistencia a la insulina que en los
hipertensos con IMC bajo . Las evidencias epidemio-
logicas sugieren que la asociacion observada entre
los niveles de insulinemia en ayunas y la presion ar-
terial se debe en realidad a los efectos distorsionado-
res que introducen la distribucion de la grasa corpo-
ral y la edad . (33, 34) En nuestro estudio, sin embar-
go, no puede adjudicarse el aumento de la insuline-
mia unicamente al sobrepeso, pues no solo se obser-
vo en los que tienen mas de un 120% del peso desea-
ble sino que tambien en el grupo con IMC mediano .
Nuestros resultados sugieren que en varones con hi-
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-- IMC alto

	

-- IMC mediano - IMC bajo

Fig . 2 . Grafico linear que muestra la respuesta de la insulinemia
durante la PTOG . * P < 0,05 IMC alto y medio versus IMC bajo .

pertension arterial esencial, cuando se asocia un so-
brepeso, aun de grado moderado, existe una mayor
resistencia a la insulina que en los hipertensos del-
gados. La ausencia de diferencias significativas en
los niveles de glucemia durante la PTOG entre los
hipertensos con IMC mediano y los de IMC bajo in-
dicaria que, de no existir un marcado sobrepeso, la
utilizacion tisular de la glucosa es aun aceptable .
Nuestras observaciones hablarian en favor de que la
hipertension per-se esta asociada a un estado de re-
sistencia a la insulina/hiperinsulinemia. Asimismo,
la hipertension arterial y el sobrepeso tendrian un
efecto aditivo sobre la resistencia a la insulina/hiper-
insulinemia. Esto estaria en concordancia con los re-
sultados de estudios epidemiologicos, que han
mostrado que la prevalencia de hipertension y de
resistencia a la insulina estan elevadas en los pacien-
tes obesos . (35, 36) Tambien estaria de acuerdo con

20

	

40

	

60

	

80

	

100

	

120

	

140
TIEMPO (min)

- IMC alto

	

IMC mediano - IMC bajo

r
Fig . 3 . Grafico linear que muestra la relacion insulinemia/
glucemia durante la PTOG.
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Tabla 3
Diferencias entre los pacientes dippers y non-dippers en edad, indices antropometricos, glucemia e insulinemia en ayunas y

durante la POTG, presi6n ambulatoria y producto presion arterial sistolica/frecuencia cardfaca

Edad (anos)
Peso (kg)
Altura (cm)
IMC (kg /M2)

Cintura (cm)
Cadera (cm)
Cintura/Cadera
Glucemia (mg/dl) :

En ayunas
5 minutos
30 minutos
60 minutos
120 minutos

Area bajo la curva (Pmol/1)
Insulinemia (gU/ml) :

En ayunas
5 minutos
30 minutos
60 minutos
120 minutos

Area bajo la curva (Pmol/1)
Insulinemia/glucemia en ayunas
Presi6n ambulatoria dia :

PAS (mmHg)
PAD (mmHg)

Presi6n ambulatoria noche :
PAS (mmHg)
PAD (mmHg)

Pres. ambulat. promedio 24 hs . (mmHg) :
PAS (mmHg)
PAD (mmHg)

Producto PAS-FC promedio

las observaciones de que los hipertensos tienden a
tener mas alto peso corporal y a exhibir mayor resis-
tencia a la insulina que los normotensos (2, 7) y, con
la comprobaci6n en pacientes seleccionados por su
resistencia a la insulina, que la presi6n arterial es mas
elevada en estos que en las personas que no presen-
tan ese trastomo metab6lico . (7, 10)

Por otra parte, en investigaciones efectuadas con
el empleo del clamp euglucemico hiperinsulinemico,
se observo que la utilizacion corporal total de glucosa
esta disminuida en un 30-40% en hipertensos delga-
dos en comparacion con controles normotensos . (7)
Basados en esos resultados se postul6 la existencia
de una asociacion entre resistencia a la insulina e
hipertension arterial, inclusive en personas normo-
ponderales . (7,22)

Sin embargo, el papel etiopatogenico de la hipe-
rinsulinemia en la hipertension arterial no esta uni-
versalmente aceptado . No en todos los pacientes
hipertensos se comprueba la resistencia a la insulina
y, por otra parte, muchas personas con hiperinsuli-
nemia y resistencia a la insulina no sufren hiperten-

si6n arterial. Han surgido controversias sobre la
posible relacion causal entre la resistencia a la
insulina y la hipertensi6n arterial, al comprobarse
experimentalmente en perros que la induccion de
una hiperinsulinemia prolongada por medio de la
infusion de insulina, mientras se mantuvo la euglu-
cemia, no produjo hipertension arterial. (37-39) Se
ha demostrado que la insulina tiene efectos vasodi-
latadores perifericos, tanto en perros como en seres
humanos, por lo que su administraci6n tenderia a
disminuir y no a aumentar la presion arterial . (37-
39) Aun mas, recientes investigaciones mostraron
que la insulina produce, tanto en normotensos como
en hipertensos, una potenciaci6n significativa de la
vasodilataci6n inducida por acetilcolina (endotelio-
dependiente), que se relaciona con la producci6n de
6xido nitrico y no es acompanada por las alteracio-
nes de la respuesta vasodilatadora del nitroprusiato
de sodio . (40)

La edad de la poblacion estudiada puede produ-
cir confusion al estudiar la relacion entre la presion
arterial y la resistencia a la insulina . Se ha compro-

Dippers
(n = 18)

P Non-dippers
(n = 13)

55,85 ±11,89 NS 49,06 ± 16,72
76,23 ±11,55 < 0,05 83,61 ± 9,61
172,15 ± 7,2 NS 175 ± 6,95
25,64 ± 2,74 < 0,05 27,23 ± 1,8
93,46 ± 10,33 NS 96,71 ± 6,8
102,31 ± 6,6 NS 104,41 ± 6,53
0,91 ± 0,06 NS 0,93 ± 0,06

92,46 ± 22,58 NS 84,33 ± 17,33
125,15 ± 39,3 NS 108,83 ±19,57
158,38 ± 36,36 NS 144,61 ± 34,40
161,85 ± 42,73 NS 164,78 ± 61,42
116,77 + 46,52 NS 108,78 ± 43,51
143,75 ± 32 NS 137,49 ± 38,52

8,77 ± 5,56 NS 8,17 ± 2,64
33,31 ± 26,03 NS 45,61 ± 57,66
62,92 ± 55,12 NS 70,11 ± 62,41
80,54 ± 57,3 NS 97,33 ± 74,12
67,69 ± 64,45 NS 66,17 ± 70,10
342,72 ± 246,78 NS 400,86 ± 331,08
0,46 ± 0,28 NS 0,52 ± 0,35

155 t 16,29 < 0,05 168,56 ± 21,17
88,08 ± 10,04 NS 91,78 ± 13,46

122,54 ± 9,02 < 0,002 151,83 ± 36,28
68,69 ± 10,06 < 0,001 89,39 ±17,12

145 ± 10,81 < 0,001 165,11 ± 20,66
81,77 ±10,94 < 0,05 90,39 ± 13,31
11 .618 ±1 .463 < 0,05 12.930 ± 2.553
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bado que aun en normotensos normoponderales el
envejecimiento se asocia con disminucion de la sen-
sibilidad a la insulina, lo que de no ser tenido en
cuenta podria introducir un factor de distorsion al
evaluar las relaciones entre la hipertension arterial
y el trastorno metabolico . (41) En nuestro estudio,
sin embargo, las diferencias observadas entre los
hipertensos con IMC alto, mediano y bajo no podrian
adjudicarse a la edad, pues los pacientes pertenecie-
ron a grupos etarios similares .

Algunos estudios mostraron una directa correla-
cibn entre los niveles de insulinemia y la presion
arterial . (7-18, 42) Otros no hallaron correlaciones de
la presion arterial con los niveles de insulina ajusta-
dos para la edad, grasa corporal y tipo de distribu-
ci6n. (32,43) En el presente estudio no hallamos nin-
guna correlacion entre esas variables . Esto podria
adjudicarse al metodo que utilizamos para evaluar
la resistencia a la insulina . Es bien conocido que,
aunque la PTOG es una tecnica practica y simple
para propositos clinicos, (44) no tiene la sensibili-
dad de otras mas complejas, como el clamp eugluce-
mico, para evaluar la resistencia a la insulina . Sin
embargo, se acepta que el area debajo de la curva de
insulina en una PTOG es un indice de la funcion de
las celulas (3 del pancreas y se correlaciona significa-
tivamente con la resistencia a la insulina en los indi-
viduos no diabeticos . (45)

Como se sabe, el comportamiento non-dipper de
la presion arterial se asocia con un riesgo mas eleva-
do de complicaciones cardiovasculares . (46-49) Aun-
que algunos autores sostienen que la definicion del
reposo nocturno por intervalos rigidos, que ha sido
utilizada durante mas de una decada para identifi-
car dippers y non-dippers, puede no corresponder a
los patrons reales de sueno y conducir a posibles
errores de interpretaci6n, (50, 51) al no considerar
los habitos de cada individuo; otros (52,53) afirman
que puede no ser necesario ajustar para los interva-
los de sueno cuando se relaciona la presion ambula-
toria de 24 horas, y la variabilidad dia/noche, con
dano de los organs blanco . En nuestro estudio, aun
cuando se siguieron intervalos rigidos para deter-
minar el tiempo nocturno, el habito de sueno fue
respetado en la totalidad de los pacientes . Los non-
dippers tuvieron mayor peso corporal e IMC pero no
mostraron niveles mas elevados de insulinemia en
ayunas que los dippers, ni hubo, entre ambos tipos
de comportamiento circadiano de la presion arterial,
diferencias en el area debajo de las curvas de insuli-
na, glucosa y de la relacion insulina/glucosa . Esto
hablaria en contra de una posible relacion entre el
comportamiento del perfil circadiano de la presion
arterial y la resistencia a la insulina .

En conclusion, los resultados del presente estu-
dio sugieren que la hipertension arterial per-se se

asocia con hiperinsulinemia/resistencia a la insuli-
na; que la hipertension arterial y el sobrepeso tienen
efectos aditivos sobre el estado de resistencia a la
insulina; que el sobrepeso se asocia con un descenso
nocturno significativamente menor de la presion
arterial, y que la asociaci6n del comportamiento non-
dipper con los trastornos en el perfil lipidico obser-
vados en los hipertensos con IMC alto contribuye a
aumentar en ese grupo el riesgo cardiovascular.

SUMMARY

HYPERINSULINEMIA/INSULIN RESISTANCE,
AMBULATORY BLOOD PRESSURE
MONITORING AND LIPID PROFILE IN LEAN
AND OVERWEIGHT HYPERTENSIVES

Background
To elucidate the role of hypertension as part of a
state of insulin resistance, the relationships of hy-
pertension and overweight with hyperinsulinemia,
glucose tolerance and 24-hours ambulatory blood
pressure monitoring were examined in lean and
obese male hypertensives .

Material and method
We studied 31 hypertensive males (systolic/dias-
tolic >_ 140/90 mmHg) without hypertensive treat-
ment of after a four-week washout period . To test
whether the overweight degree affected the insu-
lin-blood pressure relationship, the population was
divided into three groups of body mass index in >_
28 (n =10), > 26 to < 28 (n = 9), and <_ 26 (n = 12). Hip
and waist circumferences were measured and
waist/hip ratios were calculated. Casual blood pres-
sure in sitting position was measured in triplicate;
patients were then assigned to 24-hours ambula-
tory blood pressure monitoring. Plasma glucose
and insulin levels were measured during an 2-
hours oral glucose (75 g) tolerance test. The loga-
rithms of the fasting insulin level and insulin area
were used in the analyses . In the population as a
whole behaviour of studied variables in dippers
(n = 18) and non-dippers (n = 13) was determined .

Results
During oral glucose tolerance test blood glucose
levels at 60 minutes were different (192 .8 ± 64.74
mg/dl versus 135 ± 32,59 mg/dl ; P < 0.05) and 120
minutes (141 ± 59.23 mg/dl versus 86.67 ± 22 .72 mg/
dl; P < 0.05) between high body mass index and
low body mass index groups. Insulin levels of high
and middle body mas index groups were higher
when compared with low body mass index group
at 60 minutes (105.1 ± 62.41 p.U/ml and 117 ± 82.4
tU/ml versus 57 .92 ± 47 .06 .tU/ml; both of them, P
< 0.05) and at 120 minutes (81 .7 ± 81.96 tU/ml and
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90.22 ±73.9 .tU/ml versus 36 .83 ± 32.05 gU/ml; both
of them, P< 0.05). correlation of blood pressure and
insulin levels were nonsignificant. Weight body
mass index, casual systolic blood pressure, 24-
hours average systolic blood presure and dyastolic
blood pressure, 7 :00 AM-11:00 PM systolic blood
pressure, and 24-hours average HR x systolic blood
pressure in dippers were significantly lower than
in non-dippers.

Conclusions
These results suggest that hypertension and over-
weight have additive increasing effects on in-
sulinemia, and that overweight is associated with
a significant lower nocturnal fall in blood pressure .

Key words Insulinemia - Insulin resistance - Ambulatory
blood pressure monitoring - Dippers - Non-dippers
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