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RESUMEN

Introduccion: Se ha sugerido que el modelo de evaluacion homeostatica para la resistencia a la insulina
(HOMA-IR) puede servir como prueba adicional, que apoye y complemente a las ya existentes, de los
estados de hiperglicemia.

Objetivo: Determinar la capacidad diagnostica del HOMA-IR para diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y

prediabetes.
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Metodos: Estudio observacional transversal de pruebas diagndsticas. La prediabetes y la diabetes se
midieron segun los niveles elevados de glucosa en ayunas, glucosa posprandial y hemoglobina
glicosilada. Para evaluar la eficacia diagndstica, se empled la curva de caracteristicas operativas del
receptor (ROC) junto con su correspondiente area bajo la curva (AUC). Se calcularon la sensibilidad y
especificidad.

Resultados: La prevalencia de prediabetes y DM2 fueron 18,82 % y 10,52 %, respectivamente. La
mediana del HOMA-IR de 1,33. Para la prediabetes en la poblacién total, el HOMA-IR tuvo un AUC de
0,843, con un punto de corte de 1,51, una sensibilidad del 88,37 % y una especificidad del 73,05 %. En
el caso de la DM2, el AUC fue de 0,907, con un punto de corte de 2,02, una sensibilidad del 90,91 % y
una especificidad del 77,99 %.

Conclusiones: EIl HOMA-IR demuestra una buena capacidad diagnostica para detectar prediabetes y
DM2. Los resultados sugieren que este puede ser un marcador adicional en la identificacion temprana de
alteraciones en el metabolismo de la glucosa.

Palabras clave: diabetes mellitus; estado prediabético; hiperglucemia; resistencia a la insulina; salud

publica.

ABSTRACT

Introduction: It has been suggested that the Homeostatic Model Assessment for Insulin Resistance
(HOMA-IR) could serve as an additional test to support and complement existing tests for hyperglycemic
states.

Objective: To determine the diagnostic capacity of HOMA-IR for Type 2 diabetes mellitus (T2DM) and
prediabetes.

Methods: Diagnostic test study. Both were measured according to elevated fasting; postprandial, and
glycosylated hemoglobin levels. The receiver operating characteristic curve (ROC) along with its
corresponding area under the curve (AUC) was used to evaluate diagnostic efficacy. Sensitivity and
specificity metric were calculated.

Results: The prevalence of prediabetes and T2DM were 18.82% and 10.52%, respectively. The median
HOMA-IR was 1.33. HOMA-IR had an AUC of 0.843 for prediabetes in the total population, with a
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cutoff point of 1.51, a sensitivity of 88.37%, and a specificity of 73.05%. In the case of T2DM, the AUC
was 0.907, with a cutoff point of 2.02, a sensitivity of 90.91%, and a specificity of 77.99%.
Conclusions: HOMA-IR demonstrates good diagnostic capability for the detection of prediabetes and
T2DM.

Keywords: diabetes mellitus; prediabetic state; hyperglycemia; insulin resistance; public health.

Recibido: 21/05/2024
Aprobado: 04/03/2025

INTRODUCCION

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y su estado predecesor, la prediabetes, son enfermedades metabolicas
que se caracterizan por presentar estados de hiperglicemia de forma cronica. Ambas se encuentran
asociadas a complicaciones microvasculares, macrovasculares y a mortalidad a largo plazo.®

La prevalencia de ambas enfermedades ha aumentado de forma exponencial en las Gltimas décadas, por
lo que se considera un problema de salud publica global. En Latinoamérica se encontré que los paises
con mas altos indices de estas enfermedades fueron México, Chile y Argentina, con valores de 10,3 %,
9,7 %y 9,6 %, respectivamente.® En el caso de Per(, los estados de hiperglicemia en conjunto, llegan
al 30 % (7 % para DM2 y 23 % para prediabetes).G4

Desde hace mas de una década, la Asociacion Americana de Diabetes (ADA por sus siglas en inglés),
incluye a la glicemia en ayunas (GA), la glicemia posprandial (GPP) y a la hemoglobina glicosilada
(HbA1c) como pruebas diagnoésticas independientes para DM2 y prediabetes, con sus respectivos puntos
de corte especificos. Sin embargo, se ha encontrado que cada uno no siempre identifica al sujeto en
riesgo. Por eso mismo, se ha sugerido el uso de otras formas de diagndstico, que se acoplen a las ya
existentes.0)

Esta descrito que la raiz fisiopatoldgica de los estados de hiperglicemia, es la resistencia a la insulina

(R1); y se ha puesto a prueba que marcadores especificos, como el modelo de evaluacion homeostatica
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para la resistencia a la insulina (HOMA-IR), puede servir como prueba adicional, que apoye y
complemente a las antes mencionadas."®)

El objetivo de este estudio es determinar la capacidad diagnéstica del HOMA-IR para DM2 y prediabetes.

METODOS

Estudio descriptivo transversal de pruebas diagndsticas. Analisis primario de datos recolectados de los
pacientes que acudieron a un centro médico ubicado en Lima, Perd, desde el 6 de marzo al 10 de junio
del 2023. Para la realizacion de este trabajo de investigacion, se siguieron las directrices de la declaracién
STARD.®

Sujetos

Criterios de inclusion:

1) aceptar formar parte del estudio;
2) tener mas de 35 afios;
3) cumplir los criterios para poder aplicarse GA, GPP, HbAlc y el HOMA-IR;

4) residir en Lima, para poder recoger sus resultados al dia siguiente.
Criterios de exclusion:
1) gestantes, dado que los criterios diagnosticos cambian durante ese estado;
2) personas que toma alguna medicacion que pudiera alterar los niveles de glicemia;

3) aquellos que se encuentran recibiendo medicacion para disminuir la glucosa sanguinea.

El muestreo fue no probabilistico consecutivo. Se invit6 a participar a todos los pacientes que visitaron
el centro médico durante el tiempo definido y que cumplian los criterios de seleccidn antes mencionados.
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Del total de participantes que aceptaron formar parte del estudio, solo se midieron el HOMA-IR, 523.

Por ello, se optd por realizar un célculo de potencia estadistica. Con una sensibilidad esperada del 53 %,

especificidad esperada del 77 % y nivel de confianza del 95 %, se calcul6 una precision del 5 %.19
Variables

Las variables dependientes fueron la DM2 y la prediabetes; se definieron mediante los criterios

estandarizados por la ADA:(

Para prediabetes: GA (100 mg/dL o 5,6 mmol/L a 125 mg/dL o0 6,9 mmol/L), GPP (140 mg/dL o
7,8 mmol/L a 199 mg/dL a 11,0 mmol/L) y HbAlc (5,7 % al 6,4 %).

Para DM2: GA (> 126 mg/dL o 7,0 mmol/L), GPP (> 200 mg/dL o 11,1 mmol/L) y HbAlc
(> 6,5 %).

La variable independiente fue la resistencia a la insulina, evaluado a través del HOMA-IR. Se calcul6
con la formula: [Glucosa (mmol/L) * Insulina (uU/mL)]/22,5.(42)
Ademas, se tomaron las variables sexo; edad (se categorizd en < 60 afios y > 60 afios); estilos de vida (i
fuma actualmente, si ha consumido alcohol en los ultimos 30 dias o si consume frutas/verduras mayor o
igual a 5 porciones); nivel de actividad fisica, segin el Cuestionario Internacional de Actividad Fisica
(se categorizo en leve/moderado o vigoroso):®® antecedentes familiares inmediatos de DM2 (si 0 no);
presencia de obesidad, segun el indice de masa corporal (IMC), calculado dividiendo el peso en kg entre
la altura en cm al cuadrado (se categorizé como > 30 kg/m?).

Procedimientos
El estudio fue incluido dentro de una campafa de salud, que tenia como objetivo ofrecer un programa de
diagndstico de prediabetes y DM2. Este proceso se realiz6 en 2 dias; el primero para la toma de andlisis
y datos, mientras que el segundo seria para la lectura de estos.
Se sefial6 que todo paciente debia acudir en estado de ayuno, entre un periodo minimo de 8 horas y
méaximo de 12 horas. Al llegar a la clinica, se registraban peso y altura; luego se evaluaban por un médico,
que recopilaba informacién para su historia clinica y les informaba sobre los resultados de las pruebas.

Si alguna de las pruebas mostraba niveles elevados de glucosa, se les recomendaba repetir el examen.
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Luego de la toma de datos, se les ofrecia la oportunidad de unirse al estudio, se explicaban los detalles y
se les entregaba el consentimiento informado para firmar, si decidian participar.
Sobre la recopilacién de los datos; el personal recibié formacion especifica para recolectar informacion
adecuada de los pacientes que visitaban el centro médico, independientemente de si al final, participaban
en el estudio o no. Todos los datos se registraron de forma manual en una historia clinica. En cuanto a
los pardmetros antropométricos, la altura se midié con un estadiometro, y el peso, con una balanza
electrénica, previa indicacion al sujeto de vestir ropa ligera. La presion arterial se registré después de un
periodo de reposo de 5 minutos, utilizando un monitor automatico OMRON.
Las muestras de sangre se extrajeron por un equipo técnico de laboratorio especializado. Antes de la
extraccion, se verifico que los participantes hubieran cumplido con el periodo de ayuno requerido.® Se
extrajo un total de 5 mL de sangre venosa, para evaluar la glucosa en ayunas. La insulina en ayunas se
midio en una muestra de suero, obtenida al mismo tiempo que la muestra para glucosa en ayunas. La
insulina se cuantificd mediante un ensayo inmunoenzimatico ELISA estandarizado.
Procesamiento

Los andlisis estadisticos se ejecutaron mediante el uso del software R version 4.0.5. Los datos
descriptivos se presentan en términos de frecuencias absolutas y porcentajes, para las variables
categdricas, y como mediana y rango intercuartilico para las variables numéricas. Se realizd, ademas, un
analisis por grupos, divididos segun el sexo del paciente. Para evaluar la capacidad diagnostica, se empled
la curva de caracteristicas operativas del receptor (ROC) con su correspondiente area bajo la curva
(AUC). Para el diagndstico de diabetes y prediabetes se utilizd6 como prueba de oro, las formas
diagnosticas antes mencionadas, avaladas por la ADA.“Y Se calcularon la sensibilidad, especificidad,
valor predictivo positivo y negativo, los cocientes de verosimilitud positivos y negativos, acompafiados
de sus intervalos de confianza al 95 % (1C95 %).
La eleccidn de la capacidad de la prueba se llevo a cabo a través del AUC, mientras que el punto de corte
Optimo fue elegido segln el indice de Youden, junto con una sensibilidad y especificidad adecuada.

Cuestiones bioéticas
El protocolo para esta investigacion recibi6 la aprobacion del comité ético de la Facultad de Medicina de

la Universidad Ricardo Palma (Codigo Pl 010 2023) y se consiguio el consentimiento apropiado del

http://scielo.sld.cu
https://revmedmilitar.sld.cu

Bajo licencia Creative Commons [@IolEI®


http://scielo.sld.cu/
https://revmedmilitar.sld.cu/
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

Revista Cubana de Medicina Militar

2025:54(2):¢025059955

centro médico en el cual se desarroll6 la campafia diagndstica. Se tomaron medidas para asegurar la
privacidad y el anonimato de los participantes, y asi evitar la recopilacién de informacién personal
sensible, como nombres o0 nimeros de identificacion. Ademas, el acceso a la base de datos se restringio
de forma exclusiva al investigador principal y al equipo de investigacion autorizado.

Cada participante recibié un formulario de consentimiento informado que detallaba el objetivo, los
procedimientos, los riesgos y los beneficios del estudio. Quienes decidieron participar tenian que
seleccionar la opcion "He leido el formulario de consentimiento y estoy de acuerdo con él", confirmando
asi su entendimiento y consentimiento voluntario. EIl proceso investigativo se realizd siguiendo la
Declaracion de Helsinki y las pautas éticas locales e internacionales. Se implementaron medidas
adicionales para asegurar la calidad e integridad de las muestras y los datos, para ofrecer el apoyo y

seguimiento necesario a los participantes.

RESULTADOS

La prevalencia de prediabetes y DM2 fueron 18,82 % y 10,52 %, respectivamente. La mediana del
HOMA-IR fue de 1,33 (rango intercuartilico 0,76 — 2,23). El 50,86 % de los participantes eran hombres.
El 54,68 % se encontraban en el grupo de edad de 45 a 59 afios. EI 71,13 % no tenia antecedentes
familiares con DM2. En cuanto a los habitos nocivos, el 25,24 % habian fumado en los ultimos 30 dias
y el 26,00 % habia consumido alcohol en el mismo periodo. Ademas, el 79,16 % tenia una actividad
fisica baja. En lo que respecta al estado de salud, el 33,65 % tenia obesidad y el 18,16 % HTA (tabla 1).

http://scielo.sld.cu
https://revmedmilitar.sld.cu

Bajo licencia Creative Commons [@IolEI®


http://scielo.sld.cu/
https://revmedmilitar.sld.cu/
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

2025:54(2):e025059955

Revista Cubana de Medicina Militar

Tabla 1 - Caracteristicas de la muestra de estudio

Caracteristicas | n=523
Sexo
Masculino 266 (50,86 %)
Femenino 257 (49,14 %)
Grupo de edad
45 a 59 afios 286 (54,68 %)

60 afios a mas

237 (45,32 %)

Historia familiar de DM2

No 372 (71,13 %)

Si 151 (28,87 %)
Actividad de fumador

No 391 (74,76 %)

Si 132 (25,24 %)
Consumo de alcohol

No 387 (74,00 %)

Si 136 (26,00 %)

Actividad fisica

Bajo 414 (79,16 %)

Moderado/Vigoroso 109 (20,84 %)
Presencia de obesidad

No 347 (66,35 %)

Si 176 (33,65 %)

Consumi6 > 5 porciones de frutas/verduras

No 317 (60,61 %)
Si 206 (39,39 %)
Hipertension arterial
No 428 (81,84 %)
Si 95 (18,16 %)
HOMA-IR 1,33 (0,76 — 2,23)
Prediabetes
No 371 (81,18 %)
Si 86 (18,82 %)
Diabetes mellitus tipo 2
No 468 (89.48 %)
Si 55 (10.52 %)

n (%); mediana (RIC)
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En la figura 1 se observa el gréafico de curvas ROC del HOMA-IR, estratificado por sexo. Todos los
indicadores presentaron un AUC mayor a 0,8. Ademas, en la tabla 2 se observan los valores diagnosticos
de cada marcador. Para la prediabetes, en la poblacion total, el HOMA-IR tuvo un AUC de 0,843, con
un punto de corte de 1,51; sensibilidad del 88,37 % y especificidad del 73,05 %.

En el caso de la DM2, el AUC fue de 0,907; con un punto de corte de 2,02, una sensibilidad del 90,91 %
y una especificidad del 77,99 %. Al estratificar por sexo, en las mujeres el AUC para la prediabetes fue
de 0,801; con un punto de corte de 1,42; mientras que, para la DM2, el AUC fue de 0,908; con un punto
de corte de 2,02. Mientras que, en los hombres, el AUC para la prediabetes fue de 0,882; con un punto
de corte de 1,56, y para la DM2, el AUC fue de 0,911; con un punto de corte de 1,72.

25
25

0 25 0
1 = Specificity

Fig. 1 - Grafico de curvas ROC del HOMA-IR estratificado por sexo (azul: mujeres; rojo: varones; y verde: de
forma global); A: para prediabetes; B: T2DM.

http://scielo.sld.cu
https://revmedmilitar.sld.cu

Bajo licencia Creative Commons [@IolEI®


http://scielo.sld.cu/
https://revmedmilitar.sld.cu/
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

Revista Cubana de Medicina Militar

2025:54(2):2025059955

Tabla 2 - Valores diagnosticos del HOMA-IR estratificado por sexo para prediabetes y T2DM

Total Mujeres Hombres

HOMA - IR

Prediabetes T2DM Prediabetes T2DM Prediabetes T2DM
Pun 1,51 2,02 1,42 2,02 1,56 1,72
AUC 0,843 0,907 0,801 0,908 0,882 0,911
1C95 % (0,805-0,881) | (0,875-0,938) | (0,741-0,861) | (0,863-0,952) (0,836-0,929) (0,868-0,954)
Se (%) 88,37 90,91 91,30 100 90,00 93,10
1C95 % (79,65-94,28) | (80,05-96,98) | (79,21-97,58) | (86,77-100,00) | (76,34-97,21) (77,23-99,15)
Sp (%) 73,05 77,99 66,30 0,73 78,95 75,10
IC95 % (68,22-77,49) | (73,96-81,66) | (58,11-73,14) | (66,96-78,76) (72,46-84,51) (69,09-80,48)
VPP (%) 43,18 32,68 40,78 29,54 47,37 31,39
1C95 % (37,582- 62,24) | (28,01-60,93) | (33,41-72,55) | (20,10-39,80) (38,70-77,68) (25,32-79,88)
VPN (%) 96,44 98,65 96,77 100 97,40 98,89
1C95 % (93,32-97,17) | (96,80-98,92) | (91,59-97,65) | (97,71-100,00) | (93,08-98,20) (95,72-99,18)
CV+ (%) 3,28 4,13 2,71 3,73 4,27 3,73
IC95 % (2,73-3,94) (3,42-4,99) (2,17-3,39) (3,01-4,61) (3,19-5,74) (2,93-4,76)
CV- (%) 0,16 0,12 0,13 0,13 0,09
1C95 % (0,09-0,28) (0,05-0,26) (0,05-0,34) ) (0,05-0,32) (0,02- 0,35)

Se: sensibilidad, Sp: especificidad, VPP: valor predictivo positivo, VPN: valor predictivo negativo, CV+: cociente de verosimilitud positivo, CV-: cociente
de verosimilitud negativo, IC 95 %: intervalo de confianza al 95 %.

DISCUSION

El presente estudio encontré que el HOMA-IR tiene un nivel aceptable como marcador de capacidad
diagnostica para prediabetes y DM2. Ademas, existen diferencias con los puntos de corte en hombres y
mujeres, lo que sugiere que el sexo podria ser un factor relevante en cuanto al HOMA-IR.

Existen pocos estudios en el mundo que hayan puesto a prueba la capacidad del HOMA-IR como
diagnostico de DM2. La investigacion de Aggarwal M y otros* hallé una relacion significativa entre
los niveles de HOMA-IR y el volumen de grasa visceral en sujetos con ambos estados de hiperglicemia.
Ademas, se encontr6 un trabajo realizado en gestantes, por Paracha A y otros,™® el cual reporta que los
niveles de HOMA-IR eran mas altos en pacientes con diabetes gestacional, en comparacién con mujeres
embarazadas sin diabetes. Si bien el presente trabajo no se realizd en ese grupo, este hallazgo respalda la
observacion de que los niveles elevados de HOMA-IR estan asociados con estados metabolicos alterados.
Por otro lado, un estudio sistematico de Gonzalez-Gonzalez y otros® encontré que valores elevados de
HOMA-IR se asocian con mayor riesgo de DM2, HTA y eventos cardiovasculares no fatales. Este estudio
respalda lo encontrado en este trabajo, puesto que el HOMA-IR puede ser un marcador Util para evaluar

el riesgo metabdlico.
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Otro estudio, de Yue y otros,® sugiere que los valores de corte de HOMA-IR para la Rl son més altos en
personas mayores, en comparacion con otras poblaciones. Aunque el presente estudio no se centrd en
una poblacion especifica de edad avanzada, los hallazgos podrian tener implicaciones para este grupo
demogréfico, en lo que respecta a la prediabetes y la T2DM. No se pudo estratificar por grupos de edad
debido a que la muestra era insuficiente para poder hacer analisis por subgrupos.

Al comparar los presentes hallazgos con investigaciones realizadas en el Per(; Carrillo-Larco y otros®?
buscaron determinar el valor del HOMA-IR como predictor del desarrollo de DM2 y concluyen que el
punto de corte optimo deberia ser de 2,80. Si bien este valor es més alto que el punto de corte global
establecido en el presente estudio, es crucial tener en cuenta que el trabajo citado fue una cohorte;
mientras que el presente es transversal. Esto puede explicar las diferencias en los puntos de corte 6ptimos
para el HOMA-IR. A su vez, el trabajo citado considera la altura, y evaluaron un nimero pequefio de
ciudades, ademas de Lima. Estos hallazgos sugieren que se deben seguir realizando estudios en el Peru,
para llegar a un consenso sobre el punto de corte mas adecuado.

En condiciones normales, la insulina facilita la captacién de glucosa por las células musculares, adiposas
y suprime la produccién hepatica de glucosa. Sin embargo, en estados de resistencia a la insulina, este
mecanismo se ve afectado, lo cual resulta en niveles elevados de glucosa en sangre y mayor demanda de
insulina por parte del pancreas.*”) Con el tiempo, la RI puede llevar a una disfuncion de las células beta
pancreéticas, encargadas de liberar insulina a la sangre. Esto puede resultar en una disminucion de la
capacidad del pancreas para secretar dicha hormona de manera efectiva, lo que contribuye al desarrollo
consecuente de prediabetes, seguido de DM2.(®)

Es importante destacar que la RI no solo afecta el metabolismo de la glucosa, sino que también tiene
implicaciones en el metabolismo lipidico y en la funcion endotelial. Puede llevar a un estado
proinflamatorio y proaterogénico, que aumenta el riesgo de enfermedades cardiovasculares, las cuales
son las principales complicaciones de las enfermedades antes tratadas con anterioridad.®°2%

El HOMA-IR ha demostrado ser una herramienta til, no solo para la DM2, sino también para la
prediabetes. La incorporacion del HOMA-IR como un marcador adicional, podria potenciar y acompariar

a los marcadores tradicionales y ofrecer una evaluacion mas completa del estado metabdlico del
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individuo. Es mas (til en las etapas tempranas de la enfermedad, cuando la intervencion temprana puede
prevenir o retrasar la progresion a DM2.

Los puntos de corte globales del HOMA-IR fueron 1,51 para prediabetes y 2,02 para DM2. Si bien es
cierto que se han encontrado puntos de corte distintos en hombres y mujeres, los investigadores del
presente trabajo recomiendan que, en un primer momento se consideren los cortes globales, debido a la
practicidad clinica y la aplicabilidad en entornos de atencion medica diversificados. Un punto de corte
global simplifica el proceso de diagndstico y facilita la implementacion en sistemas de salud publica, en
los cuales la eficiencia y la accesibilidad son cruciales.

Las limitaciones de este estudio estan en el disefio, que impide establecer relaciones causales o determinar
si el HOMA-IR podria funcionar como predictor de las enfermedades estudiadas. Ademas, puede existir
sesgo de seleccion, puesto que los participantes que acudieron a la campafia de salud pudieran tener mas
probabilidades de tener la enfermedad. Por Gltimo, se considera que la mejor forma de evaluar la Rl es
el clamp euglucémico hiperinsulinémico, V) por tanto, podria haber sesgo en los resultados; sin embargo,
el HOMA-IR es un sustituto que detecta bien este estado fisiopatoldgico y se usa en diversas ocasiones
para evaluar la RI, ademas, usar la prueba de oro antes mencionada, seria muy dificil en un contexto
poblacional.(0:20)

El HOMA-IR demuestra buena capacidad diagndstica para detectar prediabetes y DM2.

Los resultados sugieren que este puede ser un marcador adicional en la identificacion temprana de
alteraciones en el metabolismo de la glucosa. Su implementacion en la practica clinica podria mejorar la
deteccion precoz y, por consiguiente, el manejo oportuno de la prediabetes y la DM2. Se recomienda
realizar mas investigaciones para validar estos hallazgos en diversas poblaciones y considerar la inclusion
del HOMA-IR en las guias clinicas para el diagndstico y seguimiento de trastornos metabolicos

relacionados con la glucosa.
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