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Resumen

Introduccion: La prevalencia de diabetes mellitus tipo 2 (DM2) esta en aumento.
Un aspecto clave en su prevencion es poder seleccionar personas en riesgo para
orientar medidas preventivas, para lo cual se pueden usar medidas

antropomeétricas; las cuales han sido poco estudiadas en Latinoamérica.

Objetivo: Determinar y comparar la capacidad de prediccion del desarrollo de
DM2 de cuatro medidas antropométricas: indice de masa corporal (IMC),
circunferencia abdominal (CA), indice cintura-cadera (ICC), indice cintura-altura

(ICA), y porcentaje de grasa corporal total (%GCT).

Métodos: Cohorte prospectiva, anélisis secundario de CRONICAS Cohort Study
realizado en 3 regiones de Peru. Se selecciond a los participantes que no tuvieron
DM2 al inicio del estudio, y se determiné el desarrollo de DM2 a los 30 meses de
seguimiento. Las medidas antropométricas fueron evaluadas al inicio del estudio.
La capacidad de prediccion de las medidas antropométricas fue calculada usando

areas bajo la curva (AUC) y sus intervalos de confianza al 95% (1C95%).

Resultados: Se incluyeron 2523 participantes, la mediana de la edad al inicio del
estudio fue 53.8 afios (rango intercuartil: 44.6 a 63.5). La incidencia de DM2 a 30
meses fue 4.8%. La capacidad de prediccién fue mayor para IMC (AUC: 0.68
IC95% 0.63 a 0.73), CA (AUC: 0.68 1C95% 0.64 a 0.73) e ICA (AUC: 0.68
IC95% 0.63 a 0.72); en comparacion a ICC (AUC: 0.59 IC95% 0.54 a 0.64), y
%GCT (AUC: 0.65 1C95% 0.57 a 0.67). Al utilizar de forma secuencial el IMC y

CA se obtiene una sensibilidad de 77.3% y una especificidad de 75.9%.



Conclusiones: En poblacion peruana, las medidas antropométricas por separado
poseen una capacidad de prediccion pobre para incidencia de DM2. El uso de IMC

y CA de forma secuencial mejora la capacidad de prediccion.

Palabras clave: Diabetes Mellitus, adiposidad, impedancia eléctrica



Abstract

Introduction: The prevalence of type 2 diabetes mellitus (DM2) is increasing. A
key aspect in its prevention is to select people at risk to guide preventive measures,

for which anthropometric measurements can be helpful.

Objective: To determine the predictive capacity of the development of DM2 for
anthropometric measurements: body mass index (BMI), waist circumference (WC),
waist-hip ratio (WhR), waist-height ratio (WHR), and total body fat percentage

(TBF%).

Methods: Prospective cohort, secondary analysis of CRONICAS Cohort Study
conducted in 3 regions of Peru. Participants who did not have DM2 at the beginning
of the study were selected, and the development of DM2 was determined at 40
months of follow-up. The anthropometric measures were evaluated at the beginning
of the study. The predictive capacity of the anthropometric measures was calculated

using areas under the curve (AUC) and their 95% confidence intervals (95% ClI).

Results: We included 2523 participants. The median age was 53.8 (Interquartile
Range: 44.6 to 63.5). Incidence of DM2 at 40 months of follow-up was 4.8%. BMI
(AUC: 0.68 IC 95% 0.63 to 0.73), WC (AUC: 0.68 IC 95% 0.64 to 0.73) and WHR
(AUC: 0.68 IC 95% 0.63 a 0.72) had a better predictive capacity than the WhR
(AUC: 0.59 IC 95% 0.54 to 0.64), and TBF% (AUC: 0.65 IC 95% 0.57 to 0.67).
When using BMI and WC sequentially, sensitivity increases to 77.3% and

specificity to 75.9%.



Conclusions: In the Peruvian population, anthropometric measures have a poor
predictive capacity for the incidence of DM2. However, when used in a sequential

way, BMI and WC improve their predictive capacity.

Keywords: Diabetes Mellitus, adiposity, electrical impedance



Introduccion

La diabetes mellitus (DM2) constituye un problema de salud publica que afecta a
un gran namero de personas. Asi, se estima que el nimero de personas adultas
viviendo con diabetes en el mundo fue de 381.8 millones en el 2013, y serd de 591.9
millones en el 2035. Para la region de Latinoamérica y el Caribe, segln la
International Diabetes Federation (IDF), la prevalencia de DM2 fue de 8.0% para
el afio 2013, y que se incrementara a 9.8% para el afio 2035 (1-3). En Per0, segln
el estudio PERUDIAB, realizado entre los afios 2010 y 2012 y que cuenta con
representatividad a nivel nacional, la prevalencia de DM2 fue de 7.0% (1C95%: 5.3
a8.7%), mientras que la prevalencia de DM2 desconocida fue de 2.8% (1C95%: 1.7
a 3.8%) (4, 5). Ademas, el CRONICAS Cohort Study, con un seguimiento de 30
meses, hall6 una incidencia de 19.5 (IC95%: 13.9 a 28.3) casos por 1000 personas-

afio (6).

La DM2 trae consigo complicaciones micro y macrovasculares y puede llegar a
triplicar los gastos en salud de las personas afectadas (7). Dentro de las
complicaciones microvasculares se encuentran la retinopatia diabética que
representa la sexta causa de ceguera en Per(, y la nefropatia diabética que es la
causa del 40% de la necesidad de dialisis en el pais (8). En cuando a las
complicaciones macrovasculares, la DM2 representa la tercera causa de accidentes
cerebro-vasculares. Asi, queda clara la necesidad de prevenir el desarrollo de DM2.
Por ello, se han disefiado medidas para prevenir el desarrollo de diabetes como

cambios en los estilos de vida, dieta intensiva con acompafiamiento por



nutricionistas, o actividad fisica. Estas medidas han demostrado efectividad para
reducir peso, glucosa en ayunas, glucosa a las 2 horas y hemoglobina glicosilada
(HbA1C) (9). Sin embargo, debido al costo que generan estas intervenciones es

necesario dirigirlas a personas en alto riesgo de desarrollar DM2.

La alta adiposidad es un factor de riesgo conocido para el desarrollo de DM2 (10,
11), por lo que las medidas antropométricas pueden ser usadas para identificar
grupos con alto riesgo de adquirir DM2. Una revision sistematica de estudios de
cohortes hall6é que el riesgo de desarrollar DM2 aumenté en 87% al aumentar una
desviacidn estandar la circunferencia abdominal (CA) o el indice de masa corporal
(IMC), y 88% al aumentar una desviacién estandar el indice cintura-cadera (ICC)
(11). Otra revision sistematica de estudios de cohortes hallo que el riesgo de
desarrollar DM2 aumento en 62% al aumentar en una desviacion estandar el indice
cintura-altura (ICA) y 63% al aumentar la CA. Mientras que, con el aumento en una
desviacién estandar de IMC y del ICC, el riesgo de presentar diabetes aumento en

55% y de 52%, respectivamente (10).

La capacidad de prediccion de los indices antropométricos para DM2 ha sido
estudiada previamente. Diversos estudios longitudinales, realizados en Europa (12,
13), Asia (14-18) y Norteamérica (19-21), han estudiado la relacion entre varias
medidas antropométricas y la DM2. Estos han hallado capacidades de prediccion
para incidencia de diabetes entre 0.60 y 0.75 de &rea bajo la curva (AUC) para
hombres y para mujeres. Ademas, una revision sistematica de estudios
observacionales que tuvo como objetivo determinar la capacidad de prediccion de
las medidas antropométricas, hallo que la capacidad de discriminar si un varon
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desarrollaria 0 no DM2 fue de 66% para IMC, 70% para CA, y 71% para ICA. En
tanto que para las mujeres, la capacidad de discriminar el desarrollo de DM2 fue de
70% para IMC, 74% para CA, y 75% para ICA (22). Sin embargo, puesto que los
resultados difieren en cada estudio, no existe un consenso sobre cual es la mejor

medida antropométrica para predecir el desarrollo de DM2.

La capacidad de prediccion del desarrollo de DM2 de las medidas antropométricas
puede verse influenciada por la etnia, debido a que la distribucion de la grasa varia
con la etnia (23-26). Por ello, es necesario contar con estudios sobre la capacidad
de prediccion de las medidas antropomeétricas en los distintos grupos raciales. Sin
embargo, son pocos los estudios que se centran en poblacion latina, por lo que
actualmente solo se pueden extrapolar los resultados hallados en otras poblaciones.
Debido a la gran mezcla que existe entre etnias en la poblacion latina, y a que Perd
posee tanto la influencia de poblaciones nativas de América como la de poblacion
europea (27), el uso de los datos de la base de CRONICAS Cohort Study, estudio
realizado en tres regiones del Perl, podria ser Gtil para estudiar la utilidad de las

diferentes medidas antropomeétricas y el desarrollo de DM2 en la poblacion latina.

Ademaés de las medidas antropométricas mencionadas, otra técnica que podria ser
utilizada para medir la adiposidad es la bioimpedancia. Esta técnica permite
determinar la composicion corporal de forma automatizada, simple, y a un costo
relativamente bajo (28). Un estudio hallé que el aumento del 10% de %GCT se
asocio con un aumento en las chances de desarrollar DM2 del 29% (29). Sin
embargo, no se hallaron estudios en los que se evalle la asociacion entre el %GCT
medido con bioimpedancia y la incidencia de DM2.
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Las medidas antropométricas utilizadas habitualmente nos permiten identificar a
personas en riesgo de desarrollar DM2, sin embargo, no existe un consenso sobre
cuél de estas posee mejor capacidad de prediccién para incidencia de DM2, ni cudl
seria, por ende, el indicador mas sencillo y Gtil que se deba incorporar en la practica
clinica cotidiana. Ademas, cada medida antropométrica se aproxima, de forma
indirecta, a la adiposidad del cuerpo. En este contexto, la bioimpedancia podria
servir como una herramienta Util para medir la composicién corporal v,

posiblemente, identificar a las personas en riesgo de desarrollar DM2 en un futuro.

Planteamiento de la investigacion

Planteamiento del problema
Si bien se sabe que las medidas antropométricas como IMC, CA, ICC e ICA pueden

ser Utiles para predecir la incidencia de DM2, con AUC entre 0.60 y 0.75,
actualmente no existe un consenso sobre cual de estas medidas antropométricas es
mejor para predecir el desarrollo de DM2. Por otro lado, el %GCT medido con
bioimpedancia representa una opcién importante para medir adiposidad y no se

conoce su capacidad para predecir la incidencia de DM2.

Pregunta de investigacion
¢Cual es la capacidad de prediccion del desarrollo de DM2 de las medidas

antropomeétricas (IMC, CA, ICC, ICA) y del %GCT en la poblacion peruana?



Marco teorico

Diabetes mellitus tipo 2
La diabetes mellitus (DM) es un conjunto de trastornos crénicos en los cuales se

presenta una alteracion del metabolismo de los carbohidratos, proteinas y lipidos
debido a un desequilibrio entre la insulina necesaria y la disponible en el organismo
(30). La DM puede ser categorizada en tipos diferentes: DM tipo 1, DM tipo 2 y

tipos especificos (31).

La DM2 representa el 90 al 95% de los casos de diabetes (31). En la DM2, se
presenta una deficiencia relativa de insulina (32). En condiciones normales, existe
comunicacion entre las células diana de la insulina y las células beta del pancreas,
encargadas de producir la insulina. Esta comunicacion permite regular la liberacién
de la insulina de acuerdo a los requerimientos del cuerpo para lograr un rango de
concentracion de glucosa adecuado. Al presentarse la resistencia a la insulina en los
tejidos periféricos, la respuesta de las células beta es incrementar la produccién de
esta hormona. Sin embargo, al progresar la enfermedad, la respuesta de las células
beta se vuelve insuficiente y puede llevar a un déficit cuantitativo o cualitativo de
la insulina (alteraciones en la funcién) (30). Las manifestaciones de este déficit de

insulina, son lo que conocemos como DM2.

Los procesos que se suceden y llevan a la diabetes son la alteracion de las células
beta, la resistencia periférica a la insulina y el aumento de la produccién hepatica
de glucosa (33). Estos son parte del continuo de la enfermedad, en el cual la

magnitud de la reduccion de células beta determina el grado en que aumenta la



concentracion de glucosa en plasma (30). Sin embargo, la reduccion de la funcion
y cantidad de células beta del pancreas no explican por si solas el aumento
desmesurado de la glucosa en plasma. Asi, se ha propuesto que la desregulacion del
glucagon, hormona encargada de la produccion de glucosa por glucogendlisis
hepatica (30), juega un rol importante en el aumento de la glucosa en plasma en los

pacientes con DM2.

Adiposidad y diabetes

La obesidad se considera como factor de riesgo para el desarrollo de DM2, y sobre
todo la obesidad central. En los ltimos afios la obesidad ha aumentado no solo en
paises de altos ingresos econdmicos, sino también en paises de bajos y medianos
ingresos (34). En Perq, la prevalencia de obesidad en el afio 2015 se encontro
alrededor de 17.5%, siendo mayor en las zonas urbanas en comparacion a las zonas

rurales con prevalencias de 21.3 y 6.6%, respectivamente (8).

El incremento de obesidad a nivel mundial puede explicar por el balance positivo
de energia que se presenta debido al aumento en la cantidad de alimento ingerido
por persona, la ingesta de alimentos ricos en calorias, y el sedentarismo (35). Este
balance positivo de energia se traduce en un aumento de la adiposidad y del peso

corporal.

El mecanismo fisiopatoldgico de fondo puede ser explicado de la siguiente manera:
los adipocitos presentes en la grasa visceral (aumentada en aquellos con obesidad
central), poseen baja respuesta a insulina y pueden liberar cantidades altas de acidos

grasos libres hacia la vena porta, lo que genera una exposicion alta del higado a



estos acidos grasos (36). A nivel hepatico, los acidos grasos libres pueden alterar la
gluconeogénesis. A su vez, los acidos grasos libres, estimulan las células beta del
pancreas para aumentar la produccion de insulina lo cual genera lipotoxicidad, dafio
y muerte de las células beta (30). La lipotoxicidad se presenta cuando existe
acumulo de &cidos grasos fuera del tejido adiposo (35). Los mecanismos por los
cuales los acidos grasos libres generan estas alteraciones podrian estar mediados

por la adiponectina (33).

Por otro lado, a nivel de tejido periférico, los acidos grasos libres inducen
resistencia a la insulina e inhiben la captacion de glucosa y el almacenamiento de
glucdgeno en el musculo. A nivel hepatico, los &cidos grasos libres y triglicéridos
disminuyen la sensibilidad a la insulina, generando un aumento en la produccion de

glucosa (33).

Ademas de los efectos de la adiposidad ya mencionados, se ha visto que un aumento
en la cantidad de tejido adiposo se relaciona con la presencia de macro6fagos,
posiblemente debido a la remodelacion celular que ocurre luego de la apoptosis de

los adipocitos, que liberan citoquinas que alteran la respuesta a la insulina (30, 35).

En adicién, en enfermedades como la obesidad se ha hallado un estado
proinflamatorio sistémico (35). Este estado se ve reflejado en el aumento de
marcadores de inflamacion sistémica como proteina C reactiva o interleuquina-6.
El proceso inflamatorio genera la activacion del sistema inmune dentro de los
islotes pancreaticos dafiando las células beta (30). Asi, se ha hallado una correlacion
positiva entre la secrecion de insulina y el indice de masa corporal (35). Més aun,

la presencia de grasa en lugares donde habitualmente no deberia estar presente se
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asocia a resistencia a la insulina. Asi, se ha hallado que la grasa perivascular inhibe
la funcidn de la insulina y favorece la accion de la endotelina-1, es decir, favorece

la vasoconstriccion (37).

Opciones para medir adiposidad
El tejido graso puede acumularse en dos compartimentos del cuerpo: el tejido

celular subcutaneo o la grasa visceral. El primero es un compartimento mas grande
que esta constituido por adipocitos que acumulan triglicéridos, mientras que el

segundo es un componente pequefio que se encuentra en el mesenterio (35).

Existen diversas maneras de medir la adiposidad o componente graso del cuerpo.
Entre ellas se encuentran las medidas antropométricas, bioimpedancia, ecografia,
tomografia, resonancia magnética (38). Sin embargo, el gold-standard es la

densitometria (Dual-energy X-ray absorptiometry) (38, 39).

Dentro de las medidas antropométricas, la medida mas utilizada es el IMC, que
mide la relacion entre la masa y la altura de la persona en kg/m?. Esta medida es la
recomendada por la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) para definir
sobrepeso y obesidad. Sin embargo, esta no distingue entre la grasa corporal y otros
componentes del cuerpo (35). Por su parte, la CA es un reflejo de la adiposidad
visceral, mientras que el ICC mide la adiposidad situada a nivel subcutaneo. Es por
ello que las medidas como CA, ICC o ICA que involucran la medicién, aunque
indirecta, de la adiposidad visceral serian mejores para medir adiposidad si nos

interesa el riesgo de desarrollo de diabetes mellitus (33, 38).



Bioimpedancia
La bioimpedancia calcula los componentes del cuerpo mediante la medicion de la

resistencia de cada componente al paso de la corriente eléctrica. Asi, permite
determinar el %GCT mediante el calculo del agua corporal total, agua extracelular
y la masa libre de grasa en el cuerpo (40). Para la realizacion de la bioimpedancia,
el participante debe pararse sobre los electrodos (en caso sea un equipo de pie) y el
investigador debe ingresar datos de edad, sexo y altura. Mediante el uso de formulas
el equipo calcula los componentes del cuerpo y arroja como resultado el %GCT

(41, 42).

Esta técnica ha demostrado ser comparable con la densitometria, gold-standard para
medicion de la composicidn corporal en poblacidn de adultos sanos y adultos con

sobrepeso (40). Sin embargo, subestima %GCT en personas con obesidad (41).

Con respecto a condiciones asociadas a la obesidad, existe correlacion entre %GCT
medido por bioimpedancia y marcadores de condiciones relacionadas con la
obesidad como el incremento de triglicéridos o la disminucion de colesterol HDL
(43). A pesar de que permite medir la grasa corporal total tiene como limitacion que
no permite discernir entre la ubicacion del componente graso y por ende no permite

determinar si la medicion se trata de grasa visceral o subcutanea (38).

Justificacion del estudio
Entre los afios 1980 y 2014, la DM2 ha aumentado desde 4.3 a 9% en varones y de

5.0 a 7.9% en mujeres (44). Se estima que actualmente representa el 2.4% del total

de afios vividos con discapacidad (DALY's por sus siglas en inglés)(45). Segun los



estimados de paises de altos ingresos econémicos como Estados Unidos, el gasto
anual en servicios de salud de una persona con DM2 se encontrd alrededor de $10
015 ddlares en el afio 2012, mientras que para aquellos sin DM2 fue de $3 626 (7).
Si no se acta en este momento para prevenir el desarrollo de DM2, sus
complicaciones micro y macrovasculares representaran una gran carga de
enfermedad en los afios futuros. Por ello se hace necesario prevenir la instalacion y

el desarrollo de esta enfermedad.

El identificar poblacion en riesgo de desarrollo de desarrollar DM2 es una estrategia
importante ya que permite orientar medidas de prevencion. Se ha hallado que la
reduccion del peso en 5% aumenta la sensibilidad a la insulina en tejido periférico
y mejora la funcion de las células beta del pancreas (44), lo que traduce en menor
riesgo para el desarrollo de DM2. El costo de los programas para reduccion de peso
es alto. Dentro de un programa de reduccion de peso para la prevencion de DM2,
el costo puede variar entre $34 el kg bajado en seis meses a $1005 el kg bajado en
un afio (9). Asi, es importante identificar personas en riesgo de desarrollar DM2 y

dirigir estas estrategias.

En este escenario el uso de las medidas antropométricas para predecir el inicio de
esta enfermedad es fundamental ya que son herramientas de bajo costo y facilmente
aplicables. Sin embargo, es necesario conocer cual de todas las medidas
antropomeétricas disponibles posee la mejor capacidad de prediccion de incidencia
de DM2. Debido a que las medidas utilizadas tradicionalmente como la CA, ICC o

ICA se ven afectadas por la distribucion de la grasa corporal y a que el IMC no
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distingue el componente graso de agua o masculo, el uso de la bioimpedancia cobra

importancia.

Este estudio brindara informacion acerca de la capacidad de prediccion para
incidencia de DM2 de cada una de las medidas antropométricas mencionadas y
permitira identificar la medida con mejor capacidad de prediccién en esta

poblacion.
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Objetivos

Objetivo general

- Determinar la capacidad de prediccion del desarrollo de DM2 de medidas
antropométricas (IMC, CA, ICC, ICA), y el %GCT en una poblacion

peruana.

Objetivos especificos

- Comparar la capacidad de prediccion de incidencia de DM2, en términos de
AUC de las curvas ROC, de las medidas antropomeétricas (IMC, CA, ICC,

ICA), y el %GCT en una poblacion peruana.
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Metodologia

Disefno de estudio
El presente es un estudio de cohorte prospectiva. Andlisis secundario de la base de

datos del estudio CRONICAS Cohort Study (46), el cual fue realizado entre los
afios 2010 y 2013 en Per(, y tuvo como objetivo determinar la prevalencia de
factores de riesgo cardiovascular y de enfermedad pulmonar obstructiva crénica,
asi como estudiar la progresion a hipertension arterial y DM2 de personas sanas.
Dicho estudio cont6 con una visita basal y dos visitas de seguimiento a los 15 meses

y a los 30 meses del enrolamiento.

Poblacion
El estudio primario fue realizado en zonas de tres departamentos del Perd; Lima,

Tumbes y Puno. Estos fueron elegidos porque tenian un grado de urbanizacion
distinto, siendo Lima una ciudad urbana, Tumbes y Puno semi-urbano ciudades
semi-urbanas, y Puno rural una zona rural. El objetivo fue poder generar

informacion que representara diversos lugares del Perd.

En Lima se tom6 como marco muestral al distrito de Pampas de San Juan de
Miraflores de la ciudad de Lima, que contaba con una poblacion de 60 000 personas.
En Tumbes se tom6 un area que comprendia diversas comunidades con cerca de 20
000 personas y en Puno, comunidades con una poblacion total de 150 000 personas.
Este ultimo sitio de estudio fue dividido en zona semi-urbana y rural, ya que, de
acuerdo al ultimo censo, la mitad de la poblacion vivia en zonas rurales situadas

alrededor de la ciudad.
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El estudio primario incluyo a personas mayores de 35 afios residentes de las zonas
de estudio, y excluyé personas que por diversos motivos (cognitivos o
discapacidad) no pudieran dar el consentimiento informado o responder el
cuestionario, a mujeres embarazadas, personas a las que no se les pudiera realizar
las medidas antropométricas o toma de presion arterial de forma adecuada

(discapacidad fisica), y personas con tuberculosis activa.

Muestreo
En el estudio primario se realizé un muestreo aleatorio estratificado por sexo y edad

(35-44, 45-54, 55-64, y mas de 65). La unidad de analisis fueron sujetos mayores
de 35 afios potencialmente elegibles, para identificarlos se utilizaron los ultimos

Censos.

Para el presente analisis se incluird a aquellas personas sin DM2 en la medicién
basal que cumplieron el seguimiento a los 30 meses. Se considerd que una persona
tuvo DM2 al basal cuando reporté tomar medicamentos especificos para DM2, o

cuando obtuvo un valor de glucosa en ayunas mayor o igual a 126 mg/dL.

Ademas, se excluyd aquellos registros en los que no cuenten con los datos para
determinar si tuvo DM2 al basal, y aquellos que no contaron con datos de ninguna

medida antropométrica ni %GCT al basal.

Operacionalizacion de variables

Desenlace: incidencia de diabetes mellitus a 30 meses
Después de excluir a los participantes que no tenian DM2 en la evaluacion basal,

se considero que la persona ha desarrollado DM2 si cumplié con alguna de las
14



siguientes caracteristicas a los 30 meses de seguimiento: 1) tomar medicamentos
especificos de DM2 o 2) tener glucosa en ayunas mayor o igual a 126 mg/dL (31).

Esta variable fue de tipo categdrica dicotdmica y tuvo como valores finales: si o no.

No se considerd el criterio de HbAL1C debido a que en un estudio previo realizado
en poblacion peruana mostré baja concordancia (indice Kappa = 0.4) con
alteraciones en glucosa en ayunas en poblacién peruana (47). Ademas, en este
mismo estudio, el uso de HbA1C como criterio diagnostico triplicé el diagnostico

de DM2 a predominio de poblacion adulta mayor y rural (47).

Exposiciones: medidas antropometricas
Las medidas antropométricas fueron evaluadas en el estudio basal. Estas fueron: el

IMC, ICA, ICC, y %GCT por bioimpedancia. Estas mediciones fueron recolectadas

durante la evaluacion clinica en la medicién basal.

El peso, talla y CA fueron medidos durante la evaluacion clinica que formé parte
de la medicion basal del estudio primario. Cada medida fue realizada al menos dos
veces y se utilizo el promedio de las mediciones para el célculo del IMC, ICC e
ICA. El IMC fue calculado como el peso (kg) dividido entre la talla de pie (m)
elevada al cuadrado. El ICA se obtuvo dividiendo la circunferencia abdominal (cm)
entre la talla (cm). Para el ICC se dividi6 la CA (cm) entre la circunferencia de

cadera (cm).

*El %GCT es una medicién de la adiposidad del cuerpo, que fue obtenida como
resultado de la bioimpedancia realizada durante la evaluacion clinica de la medicion

basal. La bioimpedancia se realiz6 usando un equipo TBF-300A (marca TANITA
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Corporation, Japon) que se caracteriza por tener los electrodos para la planta de los

pies.

La medicion de la composicion corporal por bioimpedancia ha sido evaluada antes
comparada con el gold estandar, dual-energy X-ray absortiometry (DXA), y ha
demostrado ser til en estudios epidemiolégicos como marcador de obesidad (39)

y para el seguimiento de control de peso (48).

Estas variables son cuantitativa continua y no se categorizaron para su analisis.

Otras variables
Se estudio las siguientes variables sociodemograficas: edad, sexo, y lugar en el que

habita (donde se tomd la encuesta). Ademas de estilos de vida como actividad fisica,
tabagquismo y dependencia al alcohol. Asimismo, se consider6 dentro de los

antecedentes patologicos al antecedente de DM2 en padres (30, 49).
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Criterios de

Variable Definicion Valpres medicién/escala de T|p_o de Fuente
posibles .y variable
medicion
Conceptual Operacional
Edad Tiempo de vida Afios cumplidos reportados por el Valores de 35a | Cuantitativa, continua. Confusor Cuestionario basal de
del participante participante. mas afios Escala de razén CRONICAS Cohort
Study
Sexo Género del Sexo reportado por el participante. Femenino, Categorica, dicotémica. Confusor Cuestionario basal de
participante , masculino Escala nominal CRONICAS Cohort
condicién que Study
distingue varén de
mujer
Sitio de estudio | Lugar donde Lugar donde fue captada el Lima, Puno Categorica, politémica. Confusor Cuestionario basal de
reside el participante. rural, Puno Escala nominal CRONICAS Cohort
participante. urbano, Tumbes Study
Actividad “todo movimiento | Medido con el cuestionario corto de | Actividad leve, Categorica, politémica. Confusor Cuestionario basal de
fisica del cuerpo que “International Physical Activity actividad Escala ordinal CRONICAS Cohort
hace trabajar alos | Questionnaire” — IPAQ(50). Se moderada, Study
musculos y calculé mediante la suma de los actividad alta
requiere mas siguientes items:
energia que estar - 3.3*minutos de
en reposo”® caminata*dias a la
semana en que camina
- 4*minutos de actividad
moderada*dias a la
semana en que realiza
actividad moderada
(levantar pesos livianos
o0 andar lento en
bicicleta)
- 8*minutos de actividad
intense*dias a la semana
en que realiza actividad
intensa (levantar pesos
pesados o andar rapido
en bicicleta)
Posteriormente se categorizard asi:
leve si posee menos de 600
METs/semana, moderada si tiene
entre 600 y 3000 METs/semana, y
alta si tiene méas de 3000
METs/semana
Tabaquismo Habito de Medido a través de la encuesta Nunca fumador, | Categdrica, politomica. Confusor Cuestionario basal de
consumir tabaco. “Global Adult Tobacco Surveys” — | exfumador, Escala ordinal CRONICAS Cohort
GATS(51). fumador Study
Dependenciaal | Habito de Medido a través del cuestionario Si, no Categorica, dicotémica. Posible Cuestionario basal de
alcohol consumir alcohol AUDIT(52), se considerara como Escala nominal confusor CRONICAS Cohort
(dependencia) en exceso. alcoholic aquellos que obtuvieron Study
un puntaje igual o0 mayor a 8.
Antecedente Familiar sufre de Participante refiere que su madre o Si, no Categorica, dicotomica. Confusor Cuestionario basal de
familiar de diabetes mellitus padre sufre diabetes mellitus. Escala nominal CRONICAS Cohort
diabetes “enfermedad Study
mellitus metabdlica

caracterizada por
defectos en la
secrecion o accion
de la insulina”(31)
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Procedimientos y técnicas del estudio

Tamizaje y enrolamiento
Los entrevistadores visitaron las casas de los potenciales participantes (uno por

casa). Luego de explicar el estudio y obtener el consentimiento informado se
programé una cita para realizar las evaluaciones clinicas (antropometria, medidas
de presion arterial, espirometria y exdmenes de laboratorio). Si no se pudo concretar
la cita con la persona elegida luego de 3 visitas, se eligié otra persona del mismo

Sexo0 y grupo etario para reemplazar a la anterior.

Recoleccion de datos

Cuestionario
Los investigadores desarrollaron un cuestionario basado en el cuestionario para

vigilancia de enfermedades no transmisibles de la OMS que cont6 con 10 secciones.
Entre ellas se encontraban: datos demograficos, socioeconémicos, estilos de vida,
tratamiento cardiovascular, evaluacion clinica, entre otros. Este fue aplicado como

entrevista por personal entrenado.

Los entrevistadores tomaron las medidas antropométricas (talla de pie y sentado,
cintura y cadera) por duplicado. Ademas, la presion arterial fue medida con un
monitor automatico, por triplicado, usando un equipo OMRON HEM-780. Para la
medicion del %GCT se utilizo la bioimpedancia, esta fue medida con un equipo

TBF-300A (marca TANITA Corporation, Japén).
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Consideraciones éticas
El estudio primario tiene aprobacion del Comité de Etica de la Universidad Peruana

Cayetano Heredia (CIE-UPCH), Lima, Per( y el Comité de Etica de la Universidad
Johns Hopkins, Baltimore, Estados Unidos. El presente estudio contd con

aprobacién del CIE-UPCH.

El presente fue un analisis secundario de datos, por lo que no se tuvo contacto
alguno con sujetos humanos. En tal sentido, los posibles riesgos para los sujetos del
analisis fueron minimos, y estuvieron relacionados principalmente a una brecha en
la confidencialidad. Durante el proceso del presente estudio se mantuvo la

confidencialidad de los datos.

Plan de analisis
Para la limpieza de los datos se buscaron valores no plausibles. Se excluyeron del

analisis los registros de las personas que no fueron seguidos hasta la semana 30, y

a aquellos que tuvieron DM2 en la medicion basal.

La variable desenlace, incidencia de DM2, fue construida utilizando dos variables
medidas en el seguimiento a los 30 meses; el valor de glucosa en ayunas y el referir
tomar medicamentos especificos para DM2. Se considerd como incidencia de DM2
a las personas que tuvieron, a los 30 meses de seguimiento, un valor de glucosa en
ayunas mayor a 126 mg/dL o refirieron tomar medicamentos especificos para DM2
al momento de la entrevista. Esta variable, incidencia de DM2, es dicotémica y

tomod los valores finales: si o no.
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Las variables exposicion fueron el IMC, CA, ICC y %GCT, variables cuantitativas

continuas, medidas en escala de razon.

Para el andlisis descriptivo de las variables se utilizo medidas de tendencia central
y dispersion si son cuantitativas, o frecuencias y porcentajes si son categoricas. Para
el caso la incidencia de DM2 se considerd la proporcion de personas que
desarrollaron DM2. Para el IMC, CA, ICA, ICC y %GCT se utilizé la media y

desviacion estandar.

Para el andlisis bivariado que sirvio para hallar la asociacion entre cada medida
antropométrica y la incidencia de DM2 se utilizé una prueba t de student, para lo
cual se invirtio el orden de las variables (exposicion por outcome) y se buscd
determinar si la media cada medida antropométrica es igual en el grupo de personas

que desarroll6 DM2 y en grupo de personas que no desarroll6 DM2.

El objetivo principal del estudio fue determinar la capacidad de prediccién para el
desarrollo de DM2 de cada una de las medidas antropomeétricas. La capacidad de
prediccion se calculd mediante las curvas ROC y el &rea bajo la curva (AUC), una

medida de resumen de la sensibilidad y especificidad para cada punto de corte (53).

Las curvas ROC permiten evaluar qué tan bien un modelo discrimina entre casos y
no casos. Se eligio calcular curvas ROC para determinar la capacidad de prediccion
debido a que el desenlace es dicotomico y la exposicion una variable continua. El
AUC es un resumen de la capacidad de discriminacion del modelo y se puede
interpretar como la proporcion de las veces en que un caso tiene mayor probabilidad

de ser identificado como caso en comparacién a un no caso (53). Se utiliz6 la
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siguiente regla para graduar los valores de AUC: 0.9 a 1.0 (excelente), 0.8 a 0.9

(buena), 0.7 a 0.8 (regular), 0.6 a 0.7 (pobre) y 0.5 a 0.6 (fallida) (53).

Las curvas ROC fueron calculadas a partir de un analisis post hoc de la regresion
logistica. Se crearon distintos modelos de regresion logistica. Los modelos fueron:
1) modelo no ajustado, 2) ajustado por caracteristicas sociodemograficas (edad,
sexo y sitio de estudio), 3) ajustado por las caracteristicas sociodemograficas y
estilos de vida (habito tabaquico, dependencia al alcohol y actividad fisica), y 4)
ajustado por caracteristicas sociodemograficas, estilos de vida y antecedente

familiar de diabetes.

Los supuestos evaluados de la regresion logistica evaluados fueron la linealidad
entre el log odds de DM2 y cada medida antropométrica por separado, y la
independencia de observaciones. Ademas, para las regresiones ajustadas, se evaluo
la multicolinealidad entre las variables incluidas en el modelo mediante el célculo
del factor de inflacién de varianza (VIF). Para comparar la capacidad de prediccion

de las medidas antropométricas se utilizo el test de comparacion de AUC.

Posteriormente se hall6 el mejor punto de corte para predecir DM2 de cada medida
antropométrica utilizando el Indice de Youden. Este método maximiza la siguiente
ecuacion: J = maxc {Se(c) + Sp(c) -1}, donde c es el punto de corte en el cual la
suma de Se (sensibilidad) y Sp (especificidad) obtiene el mayor valor (54). Este
punto de corte fue utilizado para realizar el calculo de sensibilidad, especificidad,
valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo negativo (VPN) para cada

medida antropometrica. Para las pruebas mencionadas se utilizo un valor de
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significancia del 5%. Se utilizo el software estadistico Stata v14 (StataCorp, TX,

us).

Para evaluar la capacidad de prediccion de paquetes de medidas antropomeétricas se
utilizé recursive partitioning que permite generar arboles de clasificacion o de
regresion utilizando medidas no paramétricas (55). Para ello se utilizé las medidas
antropomeétricas dicotomizadas de acuerdo a los puntos de corte hallados con el
método de Youden, y mediante el uso de la libreria “party” de R, se cred un arbol
de clasificacion. Esta libreria contiene la opcion ctree evalGa la independencia entre
las covariables y elige la variable con una fuerza de asociacion mayor con el
desenlace para generar un nudo. Este proceso se repite hasta que el adicionar nuevas
variables al modelo no mejora la clasificacion del desenlace (56). Para este analisis

se utilizo el software estadistico R v3.4.4.
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Resultados

ElI CRONICAS Cohort Study enrolé a 3601 participantes, de los cuales 2701
completaron el seguimiento a los 30 meses. De estos se excluy6 a 178 personas que
tuvieron DM2 en la medicion basal. Finalmente, el presente estudio incluyé a 2523

participantes (ver Figura 1).

Al basal, la mediana de la edad fue 54.1 afios (Rango intercuartilar: 44.6 a 63.6),
1292 (51.2%) fueron mujeres, y el 883 (35.0%) provino de Lima. La mayoria tuvo
estilos de vida saludables; 1742 (69.1%) realizaba actividad fisica de moderada a
alta, 2230 (88.4%) no tenia dependencia al alcohol y 2221 (88.1%) no era fumador
al momento de la medicion basal. Luego de 30 meses de seguimiento, la densidad
de incidencia fue de 1.95 por 100 personas-afio de seguimiento. La prevalencia de
sobrepeso y de obesidad fue de 45.1% y 26.5%, respectivamente. Los valores

iniciales para las medidas antropomeétricas estudiadas se presentan en la tabla 1.

En el andlisis bivariado, se hall6 evidencia de asociacion entre la incidencia de DM2
y las medidas antropométricas estudiadas (IMC, CA, ICC, ICA, y %GCT). La
media las medidas antropométricas fue mayor en personas que desarrollaron DM2
en comparacion con aquellas que no desarrollaron DM2: IMC (30.5 vs 27.6 kg/m2,
p<0.001), CA (97.9 vs 91.5 cm, p<0.001), ICA (0.63 vs 0.60, p<0.001), ICC (0.96

vs 0.94, p=0.005) y %GCT (33.7 vs 29.9%, p<0.001) (Tabla 2).

Se crearon modelos de regresion logistica con el objetivo de calcular el valor
predictivo de cada medida antropométrica. En el andlisis no ajustado, se hallo

asociacion entre cada una de las medidas antropométricas y la incidencia de DM2.
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Esta asociacion se mantuvo para cada medida antropométrica al ajustar por sexo,
edad y sitio de estudio, y por sexo, edad, sitio de estudio y estilos de vida, modelos
2 y 3, respectivamente. La asociacion entre IMC, CA, ICA, %GCT y la incidencia
de DM2 se mantuvo incluso luego de ajustar por las variables sociodemograficas,
estilos de vida y antecedentes familiar de diabetes. Esto no se cumplio para el ICC

(Tabla 3).

Capacidad de prediccion
Al calcular capacidad de prediccion de las medidas antropométricas utilizando el

modelo no ajustado se hall6 que el IMC (AUC: 0.68, IC 95% 0.63 — 0.72), CA
(AUC: 0.68, IC 95% 0.64 —0.73), ICA (AUC: 0.67, IC 95% 0.63-0.72) y el %GCT
medido por bioimpedancia (AUC: 0.63, IC 95% 0.58 — 0.67) poseian una capacidad
pobre, es decir, con valores de AUC entre 0.6 a 0.70 para predecir la incidencia de
DM2. Por otro lado, el ICC (AUC: 0.58, IC 95% 0.53 — 0.63) tuvo una capacidad
de prediccion fallida, es decir, con AUC entre 0.5 a 0.6, para la incidencia de DM2

(Tabla 4).

Luego de realizar el célculo de AUC para los diversos modelos (no ajustado y
ajustados) para cada medida antropométrica, se hall6 que la capacidad de
prediccidn era similar entre los modelos (Tabla 4). Esto quiere decir que, al agregar

variables al modelo, la capacidad de prediccion no mejora.

Por ello, para determinar qué medida antropométrica poseia mejor capacidad de
prediccién para el desarrollo de DM2, se utiliz6 una prueba de comparacion de

AUC para los AUC obtenidos de los modelos en que solo se incluyé la medida
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antropométrica. Se hall6 que el IMC, CA e ICA poseian mejor capacidad de
prediccion que el ICC o el %GCT (p<0.05). No se hallaron diferencias entre el

IMC, CA e ICA (Gréfico 1 y Tabla 5).

Al calcular los puntos de corte con mejor balance entre sensibilidad y especificidad,
se hallé que la medida antropométrica con mejor sensibilidad, 71%, fue la CA
(utilizando un punto de corte de 93cm), mientras que aquella con mejor
especificidad, 72%, fue el IMC (utilizando un punto de corte de 29.2 kg/m2.
Mientras que los VVVP y VPN de las pruebas fueron muy similares entre si (Tabla

6).

Esto fue también comprobado mediante el uso de recursive partitioning, asi se
genero un arbol de clasificacion utilizando las medidas antropométricas estudiadas
dicotomizadas segln el mejor punto de corte hallado con el método de Youden. Se
hallé que el mejor modelo era aquel que incluia las variables IMC seguida de la

CA.

Para aquellos con IMC mayor a 29.2 kg/m2 fueron el 9.7%, para aquellos en los
que el IMC fue menor a ese punto de corte se utilizé la CA con punto de corte de
93cm. Para aquellos con CA mayor a 93cm e IMC menor a 29.2 kg/m2 la
probabilidad de desarrollar DM2 es de 5.0% y para aquellos con CA menor a 93cm
y 29.2 kg/m2 es de 2.2% (Figura 1). Al utilizar estas pruebas de forma secuencial

la sensibilidad final es de 77.3% mientras que la especificidad es de 75.9%.
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Discusion

En nuestro analisis de poblacion peruana, se encontré6 que la capacidad de
prediccién, evaluada mediante el AUC de las curvas ROC, para la incidencia de
DM2 para el IMC, CA, ICA 'y %GCT fue pobre. EI IMC, CA e ICA tenian mejor
capacidad de prediccion para la incidencia de DM2 que el ICC o que el %GCT al
comparar el AUC. Al calcular la sensibilidad y especificidad de las medidas
antropomeétricas para los puntos de corte hallados por el indice de Youden, la mayor
sensibilidad la presentd la CA y la mejor especificidad la presentd el IMC. Se
evalud la sensibilidad del uso de IMC seguido de CA, pruebas secuenciales elegidas
por el método de arboles de clasificacion, y se hallé una sensibilidad final de 77.3%

y una especificidad de 75.9%.

La capacidad de prediccion hallada en nuestro estudio para IMC, ICA y CA fue
similar a la hallada en estudios previos. Asi, una revision sistematica que realizo su
busqueda hasta el afio 2010 e incluyd 22 estudios transversales hall6 que la
capacidad de prediccion de DM2 en varones fue de 0.66 para IMC, 0.79 para CA,
y 0.71 para ICA. Para las mujeres, la capacidad de prediccion de diabetes mellitus
fue de 0.70 para IMC, 0.74 para CA, y 0.75 para ICA (22). Esta revision sistematica
incluyd estudios de diversas poblaciones y hall6 estimados consistentes entre
estudios. Esto sugiere que la capacidad de prediccion de las medidas

antropomeétricas se mantiene incluso entre diversos grupos raciales.
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Comparacion entre las medidas estudiadas
El objetivo secundario del presente estudio fue comparar las capacidades de

prediccion de las medidas antropométricas. Se halld que el IMC, CA e ICA
presentan mejor capacidad de prediccion que el ICC o que el %GCT medido por
bioimpedancia en la poblacion estudiada. Los resultados hallados en nuestro estudio
son congruentes con los estudios previos. Una revision sistematica hall6 que el ICA
y la CA estaban mas fuertemente asociadas a la incidencia de DM2 en comparacion
al IMC (10), y otra revision sistemética hall6 que el IMC estaba asociado méas
fuertemente a la incidencia de DM2 en comparacion al resto de medidas
antropométricas (11). Una revision sistematica de estudios transversales estudio la
capacidad de prediccion de las medidas antropométricas para DM2 hall6 que ICA

posee mejor capacidad de prediccion tanto para hombres como para mujeres (22).

Se hallé que el %GCT medido por bioimpedancia no fue superior que el IMC, CA
o ICA para predecir la incidencia de DM2. Una posible explicacion es que la
medicion por bioimpedancia realizada en el estudio primario no discrimina entre la
grasa corporal total y la visceral. Ademas, la bioimpedancia podria estar sesgada en
el caso de personas con obesidad severa (34), siendo estas las que presumiblemente
se encuentren en mayor riesgo de desarrollar DM2. Ya que la precision de la
bioimpedancia disminuye en esta poblacion. Esto pudo ocasionar una mala
clasificacion diferencial en la cual aquellas personas con mayor componente graso
se consideren con menor porcentaje de grasa al que poseen realmente, y reduciendo

asi la capacidad de prediccion de esta medida antropométrica.
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Medidas secuenciales
Es comprensible que la capacidad de prediccion de las medidas antropomeétricas por

si solas no sea buena o excelente. Esto se debe a que, a pesar de que la adiposidad
es un factor importante para el desarrollo de diabetes, existen otros factores que
influyen en el desarrollo de la diabetes como estilos de vida (dieta y actividad
fisica), edad, comorbilidades y los antecedentes familiares. Esto se ve reflejado en
diversas herramientas para predecir el riesgo de desarrollo de DM2 que existen.
Asi, una revision sistematica hallé 18 herramientas diferentes para predecir DM2
que contenian diversas variables. Entre las mas comunes se encontraban la edad, el
IMC, y los antecedentes personales y familiares (57, 58). Estas herramientas tienen
la ventaja de poseer una capacidad de prediccion mayor que aquella de las medidas
antropométricas aisladas, sin embargo, su aplicacién es menos factible por incluir

algunas variables que la persona podria no conocer.

Siguiendo la l6gica planteada, se optd por buscar una forma de aplicar las medidas
antropomeétricas estudiadas que mejore su capacidad de prediccion. Asi, se hall6
que la mejor estrategia era utilizar de forma secuencial el IMC y luego la CA. Con
ello se obtuvo una sensibilidad final de 77.3% y una especificidad de 75.9%. La
sensibilidad es comparable con lo hallado en los scores de riesgo existentes, para
los cuales la sensibilidad se hallé entre 70.9 a 92%. Mientras que la especificidad
es superior a aquella obtenida por estas escalas, para las cuales se encontro entre

37.4 2 65.9%.
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Fortalezas y limitaciones
Las fortalezas de este estudio son; 1) el disefio prospectivo utilizado permite tener

temporalidad y evitar problemas de causalidad reversa, 2) el ajuste por variables
confusoras, 3) la evaluacion del %GCT, y 4) es uno de los pocos estudios realizados
en poblacion latina. Por estos motivos consideramos que nuestro estudio es

importante y brinda informacion util.

Este estudio presenta algunas limitaciones que procederemos a analizar a detalle;
1) la utilizacién de glucosa en ayunas para realizar el diagndstico en lugar del test
de tolerancia oral a la glucosa, 2) las formulas utilizadas para realizar el calculo de
la composicion corporal por los equipos de bioimpedancia utilizados en el estudio
no han sido validadas para poblacion latina, 3) los participantes que se perdieron en
el seguimiento de la CRONICAS Cohort study poseen algunas caracteristicas
diferentes a aquellos que continuaron el seguimiento, 4) el tiempo de seguimiento

de 30 meses.

El uso de glucosa en ayunas, en lugar del test de tolerancia oral a la glucosa, podria
generar un sesgo de medicion ya que la glucosa en ayunas tiene una estabilidad
preanalitica menor que otras pruebas para diagnostico de diabetes, es decir, que
tiende a ser menos constante que otro tipo de pruebas (40, 49). Por lo tanto, el uso
de glucosa en ayunas puede generar una mala clasificacion no diferencial, para
minimizar este sesgo de medicion, las personas encargadas de tomar la muestra de
sangre preguntaban si la persona estaba en ayunas de por lo menos 8 horas. No se
considero6 el criterio de HbAL1C debido a que en un estudio previo realizado en
poblacién peruana mostro baja concordancia (indice kappa=0.4) con alteraciones
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en glucosa en ayunas en esta poblacion (41). Ademas, en este mismo estudio, el uso
de HbA1C como criterio diagndstico triplico el diagnostico de diabetes mellitus a
predominio de poblacion adulta mayor y rural, lo cual es opuesto a lo descrito por
la American Diabetes Asociation (ADA) que explica que el uso de HbA1C
disminuye en un tercio el diagnéstico de DM2 (40), por lo que no queda clara la
utilidad de HbA1C con el punto de corte de 6.5% en nuestra poblacién. Asi, el uso
de HbA1C podria llevar a mala clasificacion de los pacientes con edad avanzada o

residentes de zona rural, como se ha hallado en estudios previos (41).

Sobre la medicion del %GCT, las formulas utilizadas para calcular la composicién
corporal por los equipos de bioimpedancia utilizados han sido validadas para
diversas poblaciones (38), pero no para poblacion latina. Los equipos de
bioimpedancia miden la resistencia del paso de la corriente a través del cuerpo y, a
través de formulas que incluyen latalla, el peso y el sexo, se calcula la composicion
corporal (40). Debido a que la raza puede alterar la distribucion de los componentes
corporales, se han creado formulas que contienen una constante que varia de
acuerdo a la raza. El uso de una férmula no validada en mi poblacion de estudio
puede generar valores de %GCT distintos a los reales. Sin embargo, ya que esto se
presenta de forma no diferencial, su efecto seria llevar el estimado puntual hallado

al valor nulo.

Durante la realizacion del CRONICAS Cohort study, se perdieron
aproximadamente el 25% de las personas enroladas en el basal. Estos participantes
poseian menores valores de adiposidad, medida por los indicadores
antropomeétricas, en comparacion a los que no se perdieron al seguimiento. Sin
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embargo, consideramos que estas diferencias fueron estadisticamente significativas
debido al tamafio de muestra grande, pero no fueron clinicamente relevantes, y por
tanto no representan un sesgo en nuestro estudio. Ademas, la pérdida en el
seguimiento fue mayor en la sede Puno tanto en la zona urbana como rural en
comparacion a las sedes Lima y Tumbes. Debido a la pérdida del 45 al 50% de los
participantes de la sede Puno, no se pueden generalizar los resultados a esta
poblacién que buscaba representar a las personas gue viven en zonas rurales y semi-
urbanas; personas con menor ingreso econémico y tendencia a mejores estilos de

vida como el no ser fumadores.

El tiempo de seguimiento del CRONICAS Cohort Study fue de 30 meses. Este
tiempo es relativamente corto para poder apreciar el desarrollo de DM2, asi en el

estudio se obtuvo una incidencia de DM2 de 4.8%.

Implicancias

Nuestros resultados sugieren un potencial uso de medidas antropométricas para
predecir la incidencia de DM2 a 30 meses. La capacidad de prediccion de estas
medidas al ser utilizadas por separado se encontré entre 60 a 70%, con una
sensibilidad maxima para la CA de 71% y una especificidad maxima para el IMC
de 72%. Al utilizar ambas pruebas de manera secuencial, primero el IMC (con
punto de corte de 29.2kg/m2) y luego la CA (con punto de corte de 93cm.), se
aprecia una mejora en la sensibilidad y la especificidad de 6 puntos porcentuales.
Asi, su uso se puede recomendar en estudios epidemioldgicos, y para la seleccion

de grupos de riesgo para la implementacion de medidas preventivas (22).

31



Conclusiones

La capacidad de prediccion para la incidencia de DM2 para el IMC, CA, ICA y
%GCT fue regular. EI IMC, CA e ICA tenian mejor capacidad de prediccion para
la incidencia de diabetes que el ICC o que el %GCT. La mejor estrategia es utilizar
de forma secuencial el IMC y luego la CA, ya que esta estrategia mejora la
capacidad de prediccion en términos de sensibilidad y especificidad. En el contexto
de paises de bajos y medianos ingresos econdmicos, donde el incremento de las
tasas de obesidad y DM2 esta cobrando importancia, estas medidas antropomeétricas
podrian utilizarse para identificar personas en riesgo de desarrollar DM2 a los 30

meses y brindar medidas preventivas de cambios de estilos de vida.

Recomendaciones

Nuestros resultados sugieren un potencial uso de IMC y CA para predecir el
desarrollo de DM2. El uso de estas medidas deberia hacerse de forma secuencial.
Se sugiere la realizacion de estudios futuros relacionados a la evaluacion de la
implementacién e impacto del uso de estas medidas para dirigir la indicacion de

medidas preventivas generales.
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ANexos

Figura 1: Flujograma

Participantes de
CRONICAS Cohort Study
(1ra evaluacidn): 3601
personas

Perdidos en el seguimiento: 900

Participantes de
CRONICAS Cohort Study
(3ra evaluacién): 2701
personas

Incluidos en el analisis:
2523 personas

Sujetos excluidos del analisis:
Diabetes al inicio del estudio (178)

. No tenian datos para realizar diagnédstico

de diabetes al basal (0)
No tenian ninguna medida
antropomeétricas en el basal (0)




Tabla 1. Caracteristicas de los participantes del
CRONICAS Cohort Study incluidos en el estudio

Caracteristicas

Total
N (%)

Edad (afios)*

54.1 (44.6 - 63.6)

Sexo

Femenino 1292 (51.2)

Masculino 1230 (48.8)
Lugar de residencia

Lima 883 (35.0)

Puno urbano 384 (15.2)

Puno rural 404 (16.0)

Tumbes 852 (33.8)
indice de pobreza

Bajo 758 (30.0)

Mediano 871 (34.5)

Alto 894 (35.4)
Fumador

Nunca 1394 (55.3)

Ex-fumador 827 (32.8)

Fumador 302 (12.0)
Actividad fisicat

Baja 778 (30.9)

Moderada - Alta 1742 (69.1)
Dependencia al alcohol

No 2230 (88.4)

Si 293 (11.6)
Antecedente familiar de diabetes

No 1182 (87.2)

Si 174 (12.8)
IMC (kg/m2)** 27.7 (4.5)
CA (cm)** 91.8 (10.7)
ICA (unid)** 0.6 (0.1)
ICC (unid)** 0.9 (0.1)
%GCT** 30.1 (8.5)
Incidencia de diabetes

No 2402 (95.2)

Si 121 (4.8)

*Mediana y rango intercuartilar. **Media y desviacion estandar
+ Valores no suman 2523 debido a datos perdidos

IMC: indice de masa corporal, CA: circunferencia abdominal, ICC: indice
cintura-cadera, ICA: indice cintura-altura, %GCT: porcentaje de grasa corporal
total



Tabla 2. Factores asociados a la incidencia de

diabetes mellitus segun analisis bivariado

Caracteristicas

Desarroll6 diabetes mellitus

No (n=2402) Si (n=121) pi
N (%) N (%)
Edad (afios)* 53.8 (44.4 - 63.6) 56.9 (47.7-63.7)  0.125
Sexo
Femenino 1229 (95.1) 63 (4.9) 0.850
Masculino 1172 (95.3) 58 (4.7)
Lugar de residencia
Lima 838 (94.9) 45 (5.1) 0.229
Puno urbano 361 (94.0) 23 (6.0)
Puno rural 392 (97.0) 12 (3.0)
Tumbes 811 (95.2) 41 (4.8)
Iindice de pobreza
Bajo 728 (96.0) 30 (4.0) 0.092
Mediano 834 (95.8) 37 (4.2)
Alto 840 (94.0) 54 (6.0)
Fumador
Nunca 1327 (95.2) 67 (4.8) 0.535
Ex-fumador 791 (95.6) 36 (4.4)
Fumador 284 (94.0) 18 (6.0)
Actividad fisicat
Baja 736 (94.6) 42 (5.4) 0.349
Moderada - Alta 1663 (95.5) 79 (4.5)
Dependencia al alcohol
No 2125 (95.3) 105 (4.7) 0.571
Si 277 (94.5) 16 (5.5)
Antecedente familiar de
diabetes
No 1125 (95.2) 57 (4.8) 0.599
Si 164 (94.3) 10 (5.7)
IMC (kg/m2)** 27.57 (4.5) 30.49 (5.1) <0.001%
CA (cm)** 91.47 (10.7) 97.92 (10.0) <0.001%
ICC (unid)** 0.94 (0.1) 0.96 (0.1) 0.005%
ICA (unid)** 0.59 (0.1) 0.63 (0.1) <0.001%
%GCT** 29.94 (8.4) 33.70 (8.3) <0.001%

*Mediana y rango intercuartilar.

**Media y desviacion estandar

T Valores no suman 2523 debido a datos perdidos



1 Prueba de Chi cuadrado.
¥Prueba de Rango- Suma
§ Prueba t de Student

IMC: indice de masa corporal, CA: circunferencia abdominal, ICC: indice
cintura-cadera, ICA: indice cintura-altura, %GCT: porcentaje de grasa corporal
total



Tabla 3. Factores independientemente asociados a la incidencia de diabetes en analisis de

regresion logistica

. Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3 Modelo 4
Variables
OR IC 95% p OR IC 95% p OR IC95% p OR IC 95% p
IMC (kg/m2) 1.13 1.09-1.17 <0.001 1.14 1.09-1.18 <0.001 1.14 1.09-1.18 <0.001 1.11 1.06-1.17 <0.001
CA (cm) 1.06 1.04-1.08 <0.001 1.06 1.04-1.08 <0.001 1.06 1.04-1.08 <0.001 1.05 1.03-1.08 <0.001
ICA (unid)* 1.08 106-1.11 <0.001 1.09 1.06-1.12 <0.001 1.09 1.06-1.12 <0.001 1.08 1.04-1.12 <0.001
ICC (unid)* 1.04 101-1.06 0.005 1.04 1.01-1.07 0.004 104 1.01-107 0.004 1.03 0.99-1.07 0.182
%GCT 1.06 1.03-1.08 <0.001 1.09 1.06-1.12 <0.001 1.09 1.06-1.12 <0.001 1.08 1.03-1.12 <0.001

Modelo 1: no ajustado

Modelo 2: ajustado por sexo, edad, sitio de estudio

Modelo 3: ajustado por sexo, edad y estilos de vida (fumar, dependencia al alcohol, actividad fisica)

Modelo 4: ajustado por sexo, edad y estilos de vida (fumar, dependencia al alcohol, actividad fisica), y antecedente familiar de diabetes
*OR calculado para cada 0.01 unidades

IMC: indice de masa corporal, CA: circunferencia abdominal, ICA: indice cintura-altura, ICC: indice cintura-cadera, %GCT: porcentaje de
grasa corporal total



Tabla 4. Valores del area bajo la curva (AUC) para la prediccion de la incidencia de
diabetes

Variables Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3 Modelo 4
AUC IC 95% AUC IC 95% AUC IC 95% AUC IC 95%
IMC (kg/m2) 0.68 0.63-0.72 0.69 0.65-0.74 0.70 0.65-0.74 0.68 0.62-0.73
CA (cm) 0.68 0.64-0.73 0.69 0.64 -0.73 0.69 0.65-0.74 0.67 0.61-0.73
ICA (unid)* 0.67 0.63-0.72 0.69 0.64 - 0.73 0.69 0.64-0.73 0.67 0.61-0.73
ICC (unid)* 0.58 0.53-0.63 0.61 0.56 - 0.66 0.61 0.56 - 0.66 0.59 0.52 - 0.65
%GCT 0.63 0.58 - 0.67 0.68 0.63-0.72 0.68 0.64 - 0.73 0.65 0.59-0.71

Modelo 1: no ajustado

Modelo 2: ajustado por sexo, edad, sitio de estudio

Modelo 3: ajustado por sexo, edad y estilos de vida (fumar, dependencia al alcohol, actividad fisica)

Modelo 4: ajustado por sexo, edad y estilos de vida (fumar, dependencia al alcohol, actividad fisica), y antecedente familiar de diabetes

IMC: indice de masa corporal, CA: circunferencia abdominal, ICA: indice cintura-altura, ICC: indice cintura-cadera, %GCT: porcentaje de
grasa corporal total



Tabla 5. Comparacion de capacidad de prediccion para incidencia de diabetes de las
medidas antropomeétricas
AUC (IC 95%) IMC CA ICA ICC %GCT

Ve 068 (063-077) IR

CA 0.68 (0.64 - 0.73) 0.759
0.514

ICA 0.67 (0.63 - 0.72) 0.741
ICC 0.58 (0.53 - 0.63) 0.004 <0.001 0.003
%GCT 0.63(0.58 - 0.67) 0.001 0.012 0.005 0.263

IMC: indice de masa corporal, CA: circunferencia abdominal, ICA: indice cintura-altura, ICC: indice cintura-cadera, %GCT: porcentaje de
grasa corporal total, AUC: area bajo la curva




Grafico 1. Curvas ROC de las medidas
antropomeétricas
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Tabla 6. Sensibilidad y especificidad para incidencia de
diabetes de las medidas antropométricas
Punto de corte Sensibilidad Especificidad VPP VPN

IMC (kg/m2) 29.2 0.53 0.72 0.09 0.97
CA (cm) 93 0.71 0.59 0.08 0.98
ICA (unid) 0.6 0.66 0.61 0.08 0.97
ICC (unid) 0.93 0.58 0.57 0.06 0.96
%GCT 28.4 0.70 0.48 0.06 0.97

IMC: indice de masa corporal, CA: circunferencia abdominal, ICA: indice cintura-
altura, ICC: indice cintura-cadera, %GCT: porcentaje de grasa corporal total, VPP:
valor predictivo positivo, VPN: valor predictivo negativo



Figura 1. Arbol de clasificacion para incidencia de
diabetes de las medidas antropométricas
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Node 1: Primera variable incluida (IMC con punto de corte 29.2mg/kg2). Node 2:
personas que con mas de 29.2mg/kg2 de IMC. Node 3: segunda variable incluida (CA
con punto de corte 93cm). Node 4: personas con IMC menor a 29.2mg/kg2 y CA menor
a 93cm. Node 5: personas con IMC menor a 29.2mg/kg2 y CA mayor a 93cm. Las lineas
dividen a las personas que superan y no superan los puntos de cortes (valores de 1y 0
respectivamente. Dentro de los nodos finales se muestra la distribucién de personas con
y sin diabetes (valores de 1 y 0 respectivamente).



