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Introduccidn: La resistencia a la insulina (RI) es una de las principales causas del desarrollo de patologias
crénicas. Es indispensable su deteccion temprana, por ello es importante estudiar métodos mas asequibles
y menos costosos como los biomarcadores. Objetivo: Determinar la precision diagndstica de once
biomarcadores para Rl en una muestra de pobladores peruanos. Metodologia: Estudio de pruebas
diagnésticas. Analisis de base de datos secundario del estudio PERU MIGRANT. Para medir Rl se utilizé6 como
referencia la evaluacion del modelo homeostético (HOMA-IR) > 2,8. Los biomarcadores se basaron en la ratio
de lipidos, los indicadores de lipido visceral, los indicadores con triglicéridos y glucosa (TyG), y los indicadores
con cintura abdominal. Para la precision se utilizé el andlisis de la curva de caracteristicas operativas del
receptory el drea bajo la curva (AUC) con sus respectivos intervalos de confianza al 95% (1C95%). Resultados:
Se estudid a 938 participantes. La prevalencia de Rl fue del 9,91%. En relacién con el andlisis ROC, el indice
TyG — indice de masa corporal (TyG — IMC) tuvo el mayor AUC, tanto en hombres: AUC=0,85 (0,81 - 0,90),
corte=241,55; sens=92,5 (79,6 - 98,4) y esp=78,3 (73,9 - 82,2); como en mujeres: AUC=0,81 (0,76 - 0,85),
corte=258,77; sens=79,2 (70,3 - 86,5) y esp= 82,1 (78,0 - 85,8). Discusion: Segun los datos analizados, el
indice TyG-IMC es el mejor indicador para medir RI. Es un indice simple que se puede tomar de manera
rutinaria en la practica clinica diaria. Es conveniente afiadir futuros estudios prospectivos que confirmen su
capacidad predictiva.

Palabras clave: Resistencia a la Insulina; glucosa, triglicéridos; indice de masa corporal; sensibilidad;
especificidad.

ABSTRACT

Introduction: Insulin resistance (IR) is one of the main causes of chronic disease. Early detection is essential,
which is why it is important to study more affordable and less expensive methods, such as biomarkers.
Objective: To determine the diagnostic accuracy of 11 biomarkers of IR in a sample of Peruvian residents.
Method: diagnostic tests. Secondary Database Analysis of the PERU-MIGRANT Study. To measure Rl, a
homeostatic model evaluation (HOMA-IR) > 2.8 was used as a reference. Biomarkers were based on the lipid
ratio, visceral lipid indicators, indicators of triglycerides and glucose (TyG), and indicators of abdominal waist.
For precision, the receiver operating characteristic curve and area under the curve (AUC) with their
respective 95% confidence intervals (95%Cl) were used. Results: A total of 938 participants were studied.
The prevalence of IR was 9.91%. In relation to the ROC analysis, the TyG index — body mass index (TyG — BMI)
had the highest AUC, both in men: AUC=0.85 (0.81 - 0.90), cut-off=241.55; sens=92.5 (79.6 - 98.4) and
sp=78.3 (73.9 - 82.2); as in women: AUC=0.81 (0.76 - 0.85), cut-off=258.77; sens=79.2 (70.3 - 86.5) and esp=
82.1 (78.0 - 85.8). Discussion: According to the data analyzed, the TyG-IMC index is the best indicator for
measuring IR. It is a simple index that can be routinely used in clinical practice. Future prospective studies
are needed to confirm its predictive capacity.

Keywords: Insulin resistance; glucose; triglycerides; body mass index; Sensitivity; Specificity.
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Rendimiento diagndstico de once indicadores para resistencia a la insulina en una muestra de pobladores peruanos

INTRODUCCION

La resistencia a la insulina (RI) es la presencia de una
menor actividad de la hormona insulina,
principalmente en el tejido adiposo y muscular (1). Se
le ha considerado el sustrato fisiopatolégico del
desarrollo de patologias crénicas como el sindrome
metabdlico, diabetes mellitus, obesidad, hipertension
arterial, alteraciones hepadticas, distintos tipos de
cancer, entre otros (2).

Es por ello por lo que la deteccidon temprana de Rl es
indispensable, y debe hacerse incluso en ausencia de
sintomas en poblaciones en riesgo. La pinza
hiperinsulinémica-euglucémica (PHE) se considera
actualmente el estandar de oro para detectar Rl; (3)
pero su realizacidén resulta costosa e invasiva (4). En
reemplazo, la evaluacién del modelo homeostatico
(HOMA-IR) es el método mas utilizado para detectar Rl
(5). Sin embargo, este tiene el problema de no ser de
facil acceso para toda la poblacién (6). Por ello, surge la
necesidad de usar métodos mas asequibles y menos
costosos para diagnosticar Rl (7).

Los biomarcadores que han mostrado su buen
rendimiento diagndstico para Rl son la relacidn
triglicéridos/colesterol HDL (TG/HDL); (8) el ratio de
colesterol total/colesterol HDL (CT/HDL); (9) ratio de
LDL colesterol/ HDL colesterol (LDL/HDL);(10) el indice
de triglicéridos y glucosa (indice TyG) con sus subtipos
de indice de masa corporal (IMC) y cintura abdominal;
(11-16) el score metabdlico para la resistencia a la
insulina (METS-IR); (17) la relacién cintura-cadera
(RCC); (18,19) la relacidn cintura-altura (RCA); (20,21)
el Producto de acumulacion de lipidos (LAP) (22) y el
indice de los adipocitos visceral (VAI) (23). Sin
embargo, sus parametros varian segun el pais de
estudio. Por eso mismo, es importante determinar su
comportamiento en la poblacidn peruana.

METODOLOGIA

Estudio de pruebas diagnodsticas. Andlisis de base de
datos secundario del estudio PERU MIGRANT (estudio
primario), el cual fue publicado por el Centro
CRONICAS, cuyo objetivo principal fue determinar las
diferencias de los factores de riesgo cardiovasculares,
entre la poblacidn urbana, rural y los migrantes
urbano-rurales. La informacién sobre los criterios de
seleccién, las variables tomadas, el tamafio de la
muestra y las tasas de participacién se han publicado
en estudios previos (24).

Los grupos del estudio primario fueron conformados
por sujetos de 30 afios o mas, sin antecedentes de
enfermedad mental y sin etapa de gestacidn. En este

estudio, se incluyd solo a los sujetos que tenian las
variables de interés. Se excluyd a sujetos con diabetes
mellitus y con glucosa en ayunas = 126 mg/dL

La variable respuesta fue la RI. Este se obtuvo con el
indice HOMA-IR, el cual se calculé con la formula =
(Glucosa (mmol/L) * Insulina (uU/ml)) / 22,5 (6). Se
categorizé los resultados en “Resistencia a la Insulina”
si el HOMA-IR = 2,8 (25) y " RI No resistencia a la
insulina" si el HOMA-IR < 2,8.

Los biomarcadores que fueron puestos a prueba
fueron los siguientes:

TG/HDL = triglicéridos (mg/dl) / HDL colesterol (mg/dl)

CT/HDL = colesterol total (mg/dl) / HDL colesterol
(mg/dl)

LDL/HDL = LDL colesterol mg/dl) / HDL colesterol
(mg/dl)

VAl mujeres = (CA/(36,58 + (1.89 x IMC))) x
(triglicéridos/0.81) x (1.52/HDL-colesterol)

VAl varones = (CA/(39,68 + (1.88 x IMC))) x
(triglicéridos/1.03) x (1.31/HDL-colesterol)

LAP mujeres = (CA - 58) x triglicéridos

LAP varones = (CA - 65) x triglicéridos

TyG = Ln (TG (mg/dL) x glucosa en ayunas (mg/dL)/2)
TyG-CA=Ln (TG (mg/dL) x glucosa en ayunas (mg/dL)/2)
x CA (cm)

TyG-IMC= Ln (TG (mg/dL) x glucosa en ayunas
(mg/dL)/2) x IMC

METS-IR = Ln((2* glucosa en
triglicéridos)*IMC)/(Ln(HDL-colesterol))

ayunas)+

RCC = cintura abdominal (cm) / perimetro de cadera
(cm)

RCA = cintura abdominal (cm) / altura (cm)

Las otras variables del andlisis fueron edad (en afios),
sexo (masculino o femenino), grupo (urbano, rural o
migrante), estado de fumador, bebedor de alcohol y
actividad fisica. El consumo excesivo de alcohol fue
definido si consumia baja o alta cantidad de alcohol, el
cual fue evaluado mediante la pregunta "En el ultimo
afio, écon qué frecuencia ha consumido 6 o mas
bebidas alcohdlicas estdndar en una ocasion?" Los que
respondieron "mensualmente", "semanalmente" o
"diariamente o casi a diario" fueron clasificados como
"alto consumo de alcohol". Una bebida alcohdlica
estdndar, segun lo establecido por el Instituto Nacional
sobre el Abuso del Alcohol y el Alcoholismo, se define
como un vaso de cerveza de 355 ml (12 oz), una copa
de vino de 148 ml (5 oz) 0 44,3 ml (1,5 oz) de espiritus
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destilados. El tabaquismo fue definido en si fuma
actualmente y si no lo hace. Los niveles de actividad
fisica fueron definidos de acuerdo con el protocolo del
Cuestionario Internacional de Actividad Fisica (IPAQ);
asi, los niveles fisicos categéricos se codificaron con
base en el nimero total de dias de actividad fisica y el
equivalente metabdlico en minutos/semana en tres
categorias: alto, medio y bajo.

El analisis estadistico fue realizado con el software
STATA v17.0. La descripcion de los resultados fueron
resumidos en frecuencias absolutas y porcentajes, para
las variables categdricas, y media mas desviacion
estandar (DE) para las variables numéricas. Para el
resto de los andlisis se estratificod por sexo. Para evaluar

RESULTADOS

Del total, se excluyeron a 51 sujetos, quedando solo
938 participantes (Figura 1). La prevalencia de Rl fue
9,91 %. La media de la edad fue 47,81 anos (DE 11,90).
El 60,2 3% pertenecid al grupo migrante. Con respecto
a los habitos nocivos, la actividad de fumador vy
bebedor de alcohol fue 11,29 % y 7,25 %,
respectivamente. El resto de las caracteristicas vy
resultados bioquimicos y antropométricos se muestran
en la Tabla 1.

el rendimiento diagndstico se utilizd la caracteristica
operativa del receptor (ROC) con su respectiva area
bajo la curva (AUC). Para escoger la mejor prueba se
hicieron comparaciones de curvas ROC. Se calculé la
sensibilidad (sens), especificidad (esp), valor predictivo
positivo y negativo, y cociente de verosimilitud positivo
y negativo. Para calcular el punto de corte dptimo se
utilizé el indice de Youden.

Este manuscrito fue aprobado por el Comité de Etica
de la Facultad de Medicina de la Universidad Ricardo
Palma. Al ser un andlisis secundario de datos de acceso
libre (22) no se tuvo contacto alguno con sujetos
humanos. En tal sentido, los posibles riesgos para los
sujetos del andlisis son minimos.

En el estratificado segun sexo, las variables que no
encontraron asociacién en ambos grupos fueron la
edad (p=0,424 y p=0,487) y bebedor de alcohol
(p=0,485 y p=0,424). No obstante, difirieron en el
fumar, siendo significativo en varones (p=0,019), pero
no en mujeres (p=0,198). El resto del analisis se puede
visualizar en la Tabla 2.

FIGURA 1. FLUJOGRAMA DE LA SELECCION DE PARTICIPANTES

-

Excluidos del estudio

(n=51)
Ante. de DM2 23
Glucosa = 126 11

No tenian HOMA-IR. 11
Otros datos faltantes 6

Sujetos reclutados
n =989

o

F 3

Total de participantes en el estudio
n=2938
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TABLA 1. CARACTERISTICAS DE LA MUESTRA DEL ESTUDIO (N=938).

Caracteristicas n (%)

Sexo

Femenino 498 (53,09)

Masculino 440 (46,91)
Edad (afios)* 47,81 (11,90)
indice de masa corporal (Kg/m2)* 26,47 (4,55)
Grupo

Urbano 185(19,72)

Rural 188 (20,04)

Migrante 565 (60,23)
Actividad de fumador

No 833 (88,81)

Si 105 (11,19)
Bebedor de alcohol

Bajo 870(92,75)

Alto 68 (7,25)
Actividad fisica

Bajo 242 (26,02)

Moderado 273 (29,35)

Alto 415 (44,62)
HOMA-IR categorizado

No resistencia a insulina 845 (90,09)

Resistencia a insulina 93 (9,91)
Triglicéridos (mg/dL)* 151,33 (91,65)
HDL - colesterol (mg/dL)* 44,09 (11,55)

LDL - colesterol (mg/dL)*
Colesterol total (mg/dL)*

110,20 (34,19)
183,94 (40,32)

Indicadores para Rl

Tg/HDL*
CT/HDL*
LDL/HDL*
LAP*
VAI*
TyG*

TyG - IMC*
TyG - CA*
METS-IR*
RCC*
RCA*

3,90 (3,24)
4,41 (1,41)
2,65 (1,04)
40,24 (36,39)
2,27 (1,87)
8,63 (0,56)
229,25 (47,36)

746,04 (125,63)

40,91 (9,17)
0,92 (0,07)
0,56 (0,07)

*media mas desviacion estandar
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TABLA 2. ANALISIS BIVARIADOS DE LAS CARACTERISTICAS ASOCIADAS A LA RESISTENCIA A LA INSULINA SEGUN EL SEXO

(N=938).
Masculino Femenino
Caracteristicas
RI(-) RI (+) valor p RI(-) RI (+) valor p
Edad (afios)* 47,84 (11,71)  46,28(12,65) 0,4224 47,73 (12,57)  46,82(9,62) 0,487
indice de masa corporal (Kg/m2)* 24,93 (3,13) 30,12 (4,11) <0,001 26,08 (4,27) 32,32(4,93) <0,001
Grupo (%)
Urbano 66 (79,52) 17 (20,48) <0,001 95 (96,94) 3(3,06) <0,001
Rural 89 (98,89) 1(1,11) 228 (76,51) 70 (23,49)
Migrante 246 (91,79) 22 (8,21) 69 (65) 33(32,35)
Actividad de fumador (%)
No 329 (92,68) 26 (7,32) 0,019  379(79,12) 100 (20,88) 0,198
Si 72 (83,72) 14 (16,28) 13 (68,42) 6 (31,58)
Bebedor de Alcohol (%)
Bajo 345 (91,27) 33(8,73) 0,485 387 (78,66) 105 (21,34) 0,624
Alto 56 (88,89) 7(11,11) 5(83,33) 1(16,67)
Actividad fisica (%)
Bajo 91 (83,49) 18 (16,51) 0,007 102 (76,69) 31(23,31) 0,020
Moderado 94 (92,16) 8 (7,84) 125 (73,10) 46 (26,90)
Alto 213 (94,25) 13 (5,75) 161 (84,74) 29 (1526)
Triglicéridos (mg/dl)* 145,17 (83,97) 245,43 (132,28) <0,001 134,85 (75,66) 198,77 (116,11) <0,001
HDL - colesterol (mg/dl) 43,63 (11,70)  37,71(9,09) <0,001 46,38 (11,57) 39,74(9,19)  <0,001
LDL - colesterol (mg/dl) 107,92 (33,30) 121,75(32,11) 0,002 108,30(34,66) 120,88(34,45) 0,001
Colesterol total (mg/dl) 180,28 (38,39)  205,9 (35,60) <0,001 181,33 (41,42) 198,36 (40,20) 0,001
Indicadores para Rl
Tg/HDL 3,75 (2,94) 7,20 (4,54)  <0,001 3,26 (2,55) 5,54 (4,53)  <0,001
CT/HDL 4,37 (1,33) 571(1,51) <0,001  4,11(1,33) 5,19(1,36)  <0,001
LDL/HDL 2,62 (1,00) 3,36 (1,10) <0,001 2,46 (0,99) 3,15(0,97) <0,001
LAP 34,94 (29,001) 92,62 (56,54) <0,001 38,94 (31,55)  90,31(60,75) <0,001
VAI 2,09 (1,67) 4,12 (2,59) <0,001 2,58 (2,05) 4,54 (3,73) <0,001
TyG 8,58 (0,53) 9,24 (0,50)  <0,001  8,50(0,52) 9,01(0,53)  <0,001
TyG - IMC 214,47 (33,82) 278,33 (41,59) <0,001 222,27 (43,22) 291,87 (50,16) <0,001
TyG - CA 737,92 (114,43) 915,58 (114,43) <0,001 701,22 (112,02) 877,85 (118,74) <0,001
METS-IR 38,42 (6,82) 50,76 (7,81) <0,001 39,22 (7,99) 52,76 (9,86)  <0,001
RCC* 0,95 (0,05) 0,99 (0,05) <0,001 0,55 (0,07) 0,64 (0,07) <0,001
RCA* 0,54 (0,05) 0,61(0,06) <0,001 0,88 (0,07) 0,93 (0,05)  <0,001

* Media con desviacidn estandar. ¥ Realizado con la prueba chi cuadrado de independencia

En relaciéon con el andlisis ROC, el indice TyG — IMC tuvo
el mayor AUC, tanto en hombres: AUC=0,85 (0,81 -
0,90), corte=241,55; sens=92,5 (79,6 - 98,4) y esp=78,3
(73,9 - 82,2); como en mujeres: AUC=0,81 (0,76 - 0,85),

corte=258,77; sens=79,2 (70,3 - 86,5) y esp= 82,1 (78,0
- 85,8). El resto de los biomarcadores se encuentran en
la Tabla 3.
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TABLA 3. VALORES DIAGNOSTICOS DE LOS ONCE BIOMARCADORES PARA RESISTENCIA A LA INSULINA, ESTRATIFICADO EN
HOMBRES Y MUJERES (N=938).

PC Y AUC S (%) E (%) VVP (%) VPN (%) LR+ (%) LR- (%)
Masculino
446 0,3 0,68(0,61- 77,5 (61,5 - 58,6 (53,6 - 15,7 (10,9 - 96,3 (93,1- 1,87 (1,53 - 0,38 (0,21 -
Tg/HDL ! 8 0,75) 89,2) 63,5) 21,6) 98,3) 2,29) 0,69)
305 0,3 0,65(0,57- 60,0 (43,3 - 70,1 (65,3 - 16,7 (11,0 - 94,6 (91,4 - 2,00 (1,49 - 0,57 (0,39 -
CT/HDL ! 3 0,73) 75,1) 74,5) 23,8) 96,9) 2,69) 0,84)
458 0,4 0,71(0,64 - 65,0 (48,3 - 77,6 (73,2 - 22,4 (15,2 - 95,7 (92,9 - 2,90( 2,16 - 0,45 (0,29 -
LDL /HDL ! 3 0,79) 79,4) 81,5) 31,1) 97,6) 3,88) 0,69)
4358 0,5 0,80(0,74 - 85,0(70,2 - 74,1 (69,5 - 24,6 (17,7 - 98,0 (95,7 - 3,28 (2,66 - 0,20 (0,10 -
LAP ! 9 0,86) 94,3) 78,3) 32,7) 99,3) 4,05) 0,42)
556 0,4 0,74(0,66 - 70,0(53,5 - 77,3(72,9 - 23,5(16,2 - 96,3 (93,6 - 3,08 (2,35 - 0,39 (0,24 -
VAI ! 7 0,81) 83,4) 81,3) 32,2) 98,1) 4,05) 0,62)
3.89 0,5 0,76(0,69 - 77,5 (61,5 - 74,8 (70,3 - 23,5(16,5 - 97,1(94,5 - 3,08 (2,43 - 0,30(0,17 -
TyG ! 2 0,83) 89,2) 79,0) 31,6) 98,7) 3,90) 0,54)
2415 0,7 0,85(0,81- 92,5(79,6 - 78,3 (73,9 - 29,8 (22,0 - 99,1 (97,3 - 4,26 (3,47 - 0,10 (0,03 -
TyG - IMC 5 1 0,90) 98,4) 82,2) 38,7) 99,8) 5,24) 0,28)
865,6 0,6 0,84(0,78 - 80,0 (64,4 - 88,5 (85,0 - 41,0 (30,0 - 97,8 (95,7 - 6,97 (5,10 - 0,23 (0,12 -
TyG - CA 5 8 0,91) 90,9) 91,5) 52,7) 99,0) 9,54) 0,42)
4253 0,6 0,83(0,78- 92,5(79,6 - 73,8 (69,2 - 26,1(19,1 - 99,0(97,1- 3,53(2,93- 0,10 (0,03 -
METS-IR ! 6 0,88) 98,4) 78,1) 34,1) 99,8) 4,26) 0,30)
RCC* 0,3 0,67(0,60- 75,0 (58,8 - 58,9 (53,9 - 15,4 (10,6 - 95,9 (92,7 - 1,82 (1,47 - 0,42 (0,25 -
095 5 0,74) 87,3) 63,7) 21,2) 98,0) 2,26) 0,73)
RCA* 056 0,5 0,80(0,74- 85,0(70,2 - 74,6 (70,0 - 25,0 (18,0 - 98,0 (95,8 - 3,34 (2,70 - 0,20 (0,10 -
! 9 0,86) 94,3) 78,8) 33,1) 99,3) 4,13) 0,42)
Femenino
448 0,3 0,69(0,65- 69,8 (60,1 - 69,1 (64,3 - 37,9(31,1- 89,4 (85,4 - 2,26 (1,86 - 0,44 (0,32 -
Tg/HDL ! 8 0,74) 78,3) 73,7) 45,2) 92,7) 2,75) 0,59)
0,3 0,69(0,69 - 61,3(51,4 - 77,6 (73,1 - 42,5(34,5 - 88,1(84,2 - 2,73 (2,15 - 0,50 (0,39 -
CT/HDL 407 8 0,75) 70,6) 81,6) 50,7) 91,3) 3,47) 0,64)
0,3 0,67(0,62- 73,6 (64,1 - 60,7 (55,7 - 33,6 (27,6 - 89,5 (85,1 - 1,87 (1,58 - 0,44 (0,31 -
LDL /HDL 2,56 5 0,72) 81,7) 65,6) 40,1) 92,9) 2,22) 0,60)
64.97 0,5 0,75(0,71 - 66,0 (56,2 - 84,9 (81,0 - 54,3 (45,3 - 90,2 (86,7 - 4,39 (3,34 - 0,40 (0,31 -
LAP ! 1 0,80) 75,0) 88,3) 63,1) 93,1) 5,76) 0,52)
306 0,3 0,70(0,65 - 64,2 (54,3 - 75,3(70,7 - 41,2 (33,6 - 88,6 (84,7 - 2,59 (2,07 - 0,48 (0,37 -
VAI ! 9 0,75) 73,2) 79,4) 49,1) 91,8) 3,24) 0,62)
891 0,4 0,72(0,67 - 63,2 (53,3 - 79,8 (75,5 - 45,9 (37,6 - 88,9 (85,2 - 3,14 (2,46 - 0,46 (0,36 -
TyG ! 3 0,77) 72,4) 83,7) 54,3) 92,0) 4,01) 0,59)
258,7 0,6 0,81(0,76 - 79,2 (70,3 - 82,1(78,0 - 54,5 (46,3 - 93,6 (90,5 - 4,44 (3,51 - 0,25(0,17 -
TyG - IMC 7 1 0,85) 86,5) 85,8) 62,6) 95,9) 5,61) 0,37)
792,7 0,6 0,80(0,76 - 79,2 (70,3 - 80,9 (76,6 - 52,8 (44,8 - 93,5(90,3 - 4,14 (3,31 - 0,26 (0,18 -
TyG - CA 7 0 0,84) 86,5) 84,6) 60,8) 95,9) 5,19) 0,37)
46.07 06 0,81(0,76- 78,3 (69,2 - 82,9(78,8 - 55,3 (47,0 - 93,4(90,2 - 4,58 (3,60 - 0,26 (0,18 -
METS-IR ! 1 0,85) 85,7) 86,5) 63,4) 95,8) 5,82) 0,38)
RCCH 090 0,3 0,68(0,63- 74,5 (65,1 - 62,0 (57,0 - 34,6 (28,5 - 90,0 (85,8 - 1,96( 1,66 - 0,41 (0,29 -
! 9 0,73) 82,5) 66,8) 41,2) 93,3) 2,32) 0,57)
RCA* 059 0,5 0,77(0,72 - 80,2 (71,3 - 73,2 (68,5 - 44,7 (37,5 - 93,2 (89,8 - 2,99 (2,48 - 0,27 (0,18 -
! 5 0,81) 87,3) 77,5) 52,1) 95,7) 3,62) 0,40)

S: sensibilidad, E: especificidad, VPP: valor predictivo positivo, VPN: valor predictivo negativo, LR+: Likelihood ratio positivo, LR-: Likelihood ratio
negativo, VP: verdaderos positivos, FP: falsos positivos, VN: verdaderos negativos, FN: falsos negativos, IC 95: intervalo de confianza al 95 %, PC:

punto de corte.

DISCUSION

La presente investigacidon revelé que TyG-IMC es el
indicador sustituto mas eficiente para la identificacion
de Rl tanto en hombres como mujeres, en una muestra
de peruanos sin diabetes. Los resultados del presente
trabajo son consistentes con lo reportado en estudios
previos, tales como el de una revisidn sistematica que

recopild un total de 15 estudios (69 922 participantes)
y recomenddé al TyG como un indice simple y
econdmico para evaluar la Rl, cuando se le compara
tanto con PHE como con el indice HOMA-IR (15).
Ademas, existe consistencia sobre la utilidad de este
ratio como indice para definir Rl entre diferentes
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poblaciones, que incluyen nifios y adolescentes (26),
como en adultos tanto con alteraciones metabdlicas
como sin ellas (14,27,28), asi como adultos con peso
adecuado para la estatura (29). En linea con esto,
cuando el ratio TyG se combina con indicadores
antropométricos, el AUC del indicador mejora, tal
como lo reportaron algunos trabajos como el de Er et
al (12) y Lee et al (16). El primero encontré que el TyG-
IMC (AUC=0,801) superaba al LAP, VAl y adipoquinas
como la leptina y adiponectina, mientras que Lee et al
(16) clasifico los indices segln raza/etnia y sexo para
hombres (AUC de 0,823 a 0,829) y mujeres (AUC de
0,795 a 0,818), demostrando que AUC aumentaba
cuando el IMC o la CA se combinaba con el indice TyG.
De la misma forma, en el trabajo de Kim et al (30), de
todos las combinaciones de TyG que se realizaron, el
TyG-IMC demostrd ser superior. Ademas, el indicador
ha demostrado ser un buen predictor de
enfermedades relacionadas directamente a RI, como la
DM2 (31).

Aunque algunos estudios han reportado que otros
indicadores como el indice LAP (27), el RCA (32) o el
METS-IR (17) serian mejores o iguales marcadores
sustitutos para la Rl que el TyG, debe considerarse que
existen diferencias metodoldgicas que impiden
comparar los resultados de dichos estudios con el
presente trabajo, ya que aquellos utilizaron como
estandares de comparacion pruebas como el PHE o la
presencia de condiciones de alteracion metabdlica
como el sindrome metabdlico para estudiar la
resistencia a insulina. Adicionalmente, otro aspecto
importante a considerar es que el origen étnico genera
modificaciones para el estudio de la sensibilidad a Ia
insulina, tal como se ha reportado previamente
(33,34).

La superioridad de TyG sobre cualquiera de los otros
indices que estudiamos puede explicarse posiblemente
por el hecho de que la glucotoxicidad y la lipotoxicidad
son mecanismos clave en la modulacion de la Rl (35).
Se ha propuesto que la hipertrigliceridemia pudiera
causar acumulacion de acidos grasos en tejidos no
adiposos como el higado, musculo esquelético y el
corazon, lo que resultaria en un depésito de lipidos
ectdpicos con lipotoxicidad que se ha aceptado como
un mecanismo para la Rl Ademas, Ia
hipertrigliceridemia se ha asociado con el depdsito
ectépico y la acumulacidon de lipidos en el tejido
adiposo visceral (36). En este sentido, el tejido adiposo
visceral tiene una mayor tasa de lipdlisis y secrecion de
adipocinas proinflamatorias, lo que promueve un
estado de inflamacion de bajo grado, que altera la
sefializacién de la insulina con su receptor (37).

La glucotoxicidad no solo afecta la secrecién de

hormonas pancredticas, sino que también participa en
la resistencia a la insulina de los tejidos sensibles a la
insulina, que incluyen el higado, el musculo esquelético
y el tejido adiposo. Se ha demostrado que la Rl estd
presente antes del inicio de la hiperglucemia crénica,
aunque esta Ultima puede contribuir a agravar el
estado diabético al aumentar la Rl (38). También se
sospecha fuertemente que el estrés oxidativo esta
implicado en la Rl inducida por hiperglucemia crénica.
De hecho, se sabe que la incubaciéon de células
adipocitarias primarias con alta concentracidn crénica
de glucosa puede inducir estrés oxidativo (39).
Finalmente, se ha encontrado que el estrés oxidativo
puede inducir Rl en el musculo (40).

Asuvez, el indice considera un parametro de obesidad,
gue en este caso es el IMC. No obstante, es innegable
la sorpresa que se ha generado al haber superado al
conjunto del TyG-CA. Mdltiples estudios han
encontrado que el IMC no puede distinguir entre la
grasa corporal de la masa libre de esta (41). Sin
embargo, la cintura abdominal es un marcador
importante de grasa intrabdominal y ha demostrado su
utilidad como predictor de eventos cardiovasculares
(42) y de otras enfermedades metabdlicas, como la
Diabetes mellitus tipo 2 (43). En el presente estudio,
tuvo un AUC igual al TyG-CA, pero un IC 95 % mas
amplio. Su sensibilidad es menor, pero la especificidad
fue superior. Por eso mismo, podria servir mas como
un método de confirmacion.

Primero, el disefio de tipo transversal de este estudio
implica que no se pueden trazar relaciones temporales,
por lo que la posibilidad de causalidad reversa podria
estar implicada. Segundo, no se realizo6 el clamp HE, el
estandar de oro para evaluar la sensibilidad a la
insulina (5); sin embargo, se ha demostrado que
HOMA-IR, un sustituto de IR, se correlaciona bien con
el indice de IR derivado de esta (44). Ademads, que su
aplicabilidad no seria factible en poblaciones grandes.
Tercero, no se han puesto a prueba otros marcadores
como la leptina y las adipoquinas; no obstante, dado
gue no de toma comun en los laboratorios, no serian
aplicables. Cuarto, el estudio se realizd solo en dos
zonas del pais, por lo que una inferencia total no podria
ser posible. Quinto, se han encontrado dos maneras de
calcular el indice TyG, lo cual podria diferir en los
puntos de corte, por lo que se necesita una
heterogeneidad en estos.
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