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RESUMEN

Introduccion: En condiciones fisiologicas normales el habitante de la
altura tiene una glicemia mas baja en comparacion con el habitante del
nivel del mar. Esta menor glicemia basal en la altura probablemente sea
debida a la insulina. La explicacion para la mayor captacion de glucosa
en la altura aun se desconoce.

Objetivos: Evaluar la respuesta al test de tolerancia oral a la glucosa
en habitantes sanos de extrema altura en comparacion a personas sanas
residentes de gran altura.

Comparar la sensibilidad a la insulina mediante el test de tolerancia
oral a la glucosa de habitantes sanos de extrema altura y de gran altura.
Materiales y métodos: El presente es un estudio longitudinal,
prospectivo y analitico.

El estudio incluyé a un grupo de estudio conformado por 40 varones
sanos voluntarios residentes a gran altura (Puno, 3826 m.s.n.m.) y un
grupo control conformado por 35 varones residentes de extrema altura
por mas de 5 afios (Centro poblado menor de Rinconada, 5200 m.s.n.m.),
en los cuales se aplico el test de tolerancia oral a la glucosa.
Resultados: En el Grupo de Estudio la Glicemia basal fue de 57,33 +
6,08; la Glicemia a 1h fue de 82,33 + 8,04; la Glicemia a 2h fue de 66,33
+4,62; la Glicemia a las 3 horas fue de 80,75 + 10,95 (en mg/dl).

En el Grupo Control la Glicemia basal fue de 91,5 + 12,11; la Glicemia
a 1h fue de 103,75 £ 10,5; la Glicemia a 2h fue de 124,25 + 13,1; la
Glicemia a las 3 horas fue de 80,75 + 10,95 (en mg/dl).

Conclusiones: El residente de extrema altura muestra niveles de glicemia
muy por debajo de los valores normales, mostrando una curva distinta a
las curvas de normalidad establecidas en la bibliografia clasica.
Palabras clave: Glusemia, glucosa, trastornos del metabolismo de la
glucosa, altitud, insulina.

ABSTRACT

Introduction: Under normal physiological normal conditions, high
altitude inhabitants have lower blood sugar levels compared with persons
living at sea level. These lower blood sugar values in high altitude are
probably due to insulin. The explanation for the major glucose uptake
in high altitude is not known yet.

Objective: To evaluate the response to oral glucose tolerance test in
healthy inhabitants of extremely high altitude areas compared to that of
healthy persons living in high altitude places.

To compare sensitivity to insulin using the oral glucose tolerance test in
health persons living in extremely high altitude areas compared to that
of healthy persons living in high altitude places.

Materials and methods: This is a longitudinal, prospective and analytical
study. The study group consisted in 40 healthy males living in a high
altitude city (Puno, 3826 meters above sea level) and a control group
including 35 healthy males living in an extremely high place for more
than 5 years (Rinconada community, 5200 meters above sea level), and
every subject underwent an oral glucose tolerance test.

Results: Baseline blood glucose in the study group was 57.33 £ 6.08
(mg/dl); blood sugar levels after 1 hour were 82.33 + 8.04,; blood
sugar values after 2 hours were 66.33 +=4.62, and blood sugar after 3
hours was 80.75 + 10.95 (mg/dl).

In the control group, baseline blood sugar was 91.5 £ 12.11; blood sugar
after 1 hour was 103.75 + 10.5; blood sugar after 2 hours was 124.25 +
13.1; and blood sugar after 3 hours was 80.75 + 10.95.

Conclusions: People living in extremely high altitude show blood glucose
levels far below normal values, showing a differently shaped oral glucose
tolerance curve compared to normal curves described in the literature.
Key words: Blood Glucose, Glucose, glucose metabolism disorders,
altitude insulin.

INTRODUCCION

En condiciones filologicas el habitante de la altura
muestra niveles de glicemia basal inferiores en relacion
a los habitantes del nivel del mar, estos datos han sido
demostrados por diversos estudios previos realizados
en habitantes nativos en altura'. El mayor numero de
estudios han sido realizados en altitudes inferiores a los
4500 m.s.n.m.

Las condiciones ambientales de la altura como la hipoxia,
el frid, etc. condicionan una serie de ajustes fisiologicos
que permiten la supervivencia, en estos medios los
hallazgos mencionados nos indican la existencia de ajustes
en el metabolismo de los carbohidratos, los mismos que
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serian utilizados para la generacion de calor corporal y para
la activacion de ciertos sistemas que faciliten el transporte
y captacion del oxigeno asi como el funcionamiento de
diversos 6rganos y sistemas. Se desconoce con exactitud
la causa de los valores bajos de glicemia en el habitante
de altura no habiéndose realizado relacionados a aspectos
moleculares como la expresion de los receptores
encargados de la captacion de glucosa a nivel celular, ni
los ajustes metabolicos a nivel de carbohidratos, lipidos
y proteinas.

El centro poblado menor de la Rinconada, localizado a
5200 m.s.n.m, es el lugar de residencia permanente mas
alto del mundo y de acuerdo al ultimo censo realizado el
2004 por el INEI cuenta con mas de 30 mil habitantes,
una poblacion que ha ido en aumento progresivo debido
a la actividad minera, en los tltimos afios esta poblacion
se ha incrementado de manera significativa.
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El presente estudio se ha realizado con la finalidad de
establecer algunos parametros que nos indiquen las
caracteristicas de captacion y utilizacion de la glucosa,
asi como la relacion de los valores hallados con la altitud
en la que se encuentra este centro poblado, comparandose
dichos valores con individuos sometidos a hipoxia aguda,
para el mismo se ha realizado la prueba de tolerancia oral
a la glucosa en ambos grupos.

MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio: El presente es un estudio, longitudinal,
prospectivo y analitico.

El presente estudio incluy6 a un grupo control conformado
por 40 varones sanos voluntarios residentes de la altura
(Puno, 3827 m.s.n.m.) con una edad promedio de 20,25
+ 2,63 y un grupo de estudio conformado por 35 varones
residentes de extrema altura (Centro poblado menor de
Rinconada, 5200 m.s.n.m.) con una promedio de edad
de 26,33 + 4,04 respectivamente, aparentemente sanos.

CRITERIOS DE INCLUSION

» Personas sanas entre 20 y 40 afos de edad
residentes por mas de 5 afios en el Centro poblado
menor de la Rinconada a 5200 m.s.n.m.

CRITERIOS DE EXCLUSION

» Personas que hayan recibido medicacion que
alteren los resultados de Glicemia.

» Personas que no deseen participar en el presente
estudio y que no tengan residencia permanente en
altura.

+ Personas que presenten alguna patologia que
modifique los resultados.

Ningun sujeto del grupo de estudio y del control habia
descendido a nivel del mar en un lapso de 3 afios previos
al momento del test. El estudio fue autorizado por cada
individuo previo consentimiento informado.

INSTRUMENTOS

Para realizar el presente estudio se hizo uso de un
espectrofotometro marca “Spectrum” modelo SP 2000 UV
y codigo EQL - 00121. Este espectrofotometro requiere
2 ml de suero sanguineo, que se ha obtenido mediante
venopuncién de la cefélica y la intercalar superior de la
mediana. La prueba dio inicio en el Centro poblado menor
de Rinconada, 5200 m.s.n.m. con ambos grupos a las 7:00
a.m. y la lectura obtenida por el glucometro se registraron
al momento para determinar la glicemia basal, pasados 5
minutos se produjo la ingesta de la solucion de dextrosa
(75g de glucosa). En el lapso de una hora se procedio a
realizar la segunda lectura y pasada otra hora con la tercera.

Todas las lecturas de glucosa mostradas en el
espectrofotometro y adicionalmente en un glucémetro
fueron en “tiempo real”, quedando almacenadas en un
ordenador.

METODOS

Test de tolerancia oral a la glucosa

Esta prueba mide la concentracion de glucosa presente en
la sangre a las 2 horas de haber ingerido la solucion de
dextrosa. El paciente vendra en ayunas de 10 a 12 horas
y dieta rica en carbohidratos (mayor de 150 g/dia) los
tres dias previos al test de tolerancia oral a la glucosa. Se
administraran 75g de glucosa oral. Se extraera la sangre en
situacion basal, a la hora y dos horas de la administracion
de glucosa. El paciente debera permanecer en reposo. Se
ha realizado una determinacion adicional de glicemia a
las 3 horas.

RESULTADOS

Los resultados (cuadro 1) muestran que los sujetos de
extrema altura presentan una glicemia basal inferior en
comparacion a los sujetos del grupo de control (57,33 £
6,08 y 91,5 £ 12,11, respectivamente) e incluso menores
a los valores estandares establecidos (valor minimo de 60
mg/dl). Las diferencias notables con lecturas del grupo
control siempre fueron inferiores a los del grupo de estudio
como a los valores estandares.

Cuadro 1
Test de Tolerancia a la Glucosa

Glicemia (mg/dl) Grupo Estudio Grupo Control
Glicemia basal 57,33 +6,08 91,5+ 12,11
Glicemia a 1h 82,33 + 15,04 103,75+ 11,5
Glicemia a 2h 66,33 £4.62 124,25 +£29,1
Glicemia a 3h 60,44 +3,5 80,75 + 18,95

Fuente: Ficha de Recoleccion de datos.
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DISCUSION

En condiciones basales los resultados muestran que la
glicemia fue inferior en el grupo control que en el grupo
de estudio y la diferencia es muy amplia a expensas de que
ambos grupos son en realidad residentes de a mas de 3500
m.s.n.m. y presumir una comparacion entre nuestro grupo
control y niveles de glicemia de habitantes a nivel del mar
seria ponernos frente a una diferencia aun mas amplia.

El perfil de la glicemia fue menor en sujetos residentes de
la extrema altura que en los sujetos expuestos en forma
aguda a la extrema altura. Una explicacion para la menor
glicemia en la altura podrian ser las diferencias a nivel del
receptor de insulina o a nivel post-receptor (tales como
los transportadores de glucosa, sustratos del receptor de
insulina u otros mediadores intracelulares). In Vitro, se ha
demostrado que la hipoxia incrementa la translocacion del
GLUT-4 (transportador de glucosa) a nivel de las células
musculares esqueléticas.

La mayor sensibilidad a la insulina en la altura podria ser
atribuida a los mecanismos a nivel del receptor o post-
receptor de insulina. Al respecto, estudios in Vitro indican
que la hipoxia mejora la captacion de glucosa debido a que
incrementa la translocacion del GLUT-4 (transportador
GLUT-4) en la célula muscular esquelética y cardiaca®.

La diferencia en las concentraciones de glucosa entre
los pobladores de la altura y los del nivel del mar ha
sido basada en estudios bajo condiciones basales o bajo
condiciones forzadas o no fisioldgicas. Sin embargo, no se
conoce si esta diferencia permanece constante durante las
24 horas del dia. Se ha demostrado que hay importantes
variaciones de la glicemia tales como la hipoglicemia
durante la noche o la hiperglicemia post-prandial, no
detectada con muestras aisladas de glicemia, de tal manera
que nosotros consideramos que no es suficiente el valor
basal de glicemia para establecer diferencias en la glicemia
entre los sujetos de la altura y los del nivel del mar, sino
que es necesario realizar un monitoreo continuo.

La regulacion del metabolismo de la glucosa depende
de muchos factores: Uno de ellos es la vasodilatacion
directamente proporcional a la intensidad del ejercicio
(especialmente en los 6sculos que trabajan: redistribucion
del flujo). Gollnick y Stalin probaron que la glucosa
arterial en ejercicios de alta intensidad era mas elevada
que en los ejercicios de baja intensidad. Posiblemente, por
la vasodilatacion de las arterias musculares. La insulina
circulante es otro factor: hormona segregada por las células
beta del pancreas ante el ingreso al torrente sanguineo
de glucosa proveniente y producto de degradaciéon de
los alimentos (hidratos de carbono). Durante el ejercicio
disminuye por estimulo adrenérgico.

Los transportadores de glucosa (GLUTSs): son proteinas
de membrana y citoplasmaticas que han sido estudiadas
utilmente como mecanismo fundamental en la homeostasis
de la glucosa, y que varian con el estimulo de la actividad
fisica. Se ha demostrado que la captacion de glucosa
al parar el ejercicio disminuye rapidamente, debido a
la disminucion del GLUT-4 (en forma directamente
proporcional)*.
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El mecanismo exacto de los niveles bajos de glicemia
aun se desconoce ya que estudios previos muestran que
la glucogenolisis por epinefrina exdgena es similar en
sujetos de distintas altitudes® también se ha demostrado
que la respuesta hipoglicemiante es menor a una altitud
de 4500 m.s.n.m.°. En la ciudad de la Paz, Capderou
observo que la gluconeogénesis hepatica es similar a la
del nivel del mar, la Paz 3750 m.s.n.m.”. En relacion de la
cinética de la disminucion de la glucosa sanguinea luego
de la sobrecarga endovenosa se ha observado una mayor
aclaracion periférico que sugiere una mayor extraccion
de glucosa por los tejidos®, el mismo fenémeno ha sido
descrito por Calderon y Llerena en sujetos de sexo
femenino’, también se han reportado estudios similares a
3200 m.s.n.m.'"” donde se observa una desaparicion mas
rapida de glucosa en sujetos de altura.

Todos los estudios realizados hasta el momento muestran
valores inferiores a los hallados en el presente estudio,
esto podria deberse a que se han realizado en altitudes
inferiores. La exposicion a condiciones extremas como las
de este estudio nos sugieren que a mayor altitud existe una
mayor consumo de glucosa debido a la mayor necesidad
de mayor produccion de calor debido a las temperaturas
mas bajas, a la mayor utilizacion del metabolismo
anaerdbico como fuente de energia y otros mecanismos
aun desconocidos. No se han hecho determinaciones de
insulinemia, de cortisol, epinefrina y otras hormonas en el
presente estudio debido a las limitaciones econémicas y de
laboratorio con que contamos y sugerimos la realizacion
de estudios posteriores que nos ayuden a determinar con
precision los mecanismos endocrinos y bioquimicas de
adaptacion bajo hipoxia aguda.

Por otro lado se evidencia un retardo en la absorcion
de glucosa observandose las elevaciones iniciales a las
2 horas, estos datos no coinciden con las elevaciones
establecidas en el test de tolerancia oral a la glucosa
debiéndose observarse una elevacion inicial a la media
hora, esto sugiere que los mecanismos de absorcion de
la glucosa en el aparato digestivo probablemente estan
influenciados por ciertos factores asociados a la extrema
altura como la hipoxia, temperatura, etc. Lo que amerita
la realizacion de estudios posteriores a fin de determinar
la influencia de factores como la hipoxia sobre la funcion
de los transportadores de glucosa en el intestino que
podrian ser responsables en el proceso de absorcion de
los carbohidratos en la altura. Por otro lado se observa
nuevas caracteristicas en la curva del test de tolerancia
oral a la glucosa lo que amerita la realizacion de estudios
posteriores para establecer parametros de normalidad en
habitantes de extrema altura.

CONCLUSIONES

1. Los niveles de glicemia basal bajo hipoxia aguda son
inferiores a extrema altura.

2. Los niveles de glicemia en el centro poblado menor
de la Rinconada muestran valores de glicemia basal
por debajo del limite inferior normal.
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3. El nivel mas alto de glicemia es alcanzado a los 120
minutos.

4. A mayor altitud se obtienen mas bajos de glicemia.

5. Existe un retardo en la absorcion de glucosa bajo
condiciones de extrema altura.
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