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Resumen: La resistencia a la insulina (RI) constituye el principal pilar fisiopatolégico del
sindrome metabdlico y de la diabetes mellitus tipo 2. En la actualidad, se ha promovido
el uso del indice HOMA-IR, asi como de marcadores derivados del perfil lipidico, entre
ellos el indice de triglicéridos y glucosa (TyG) y el cociente TG/HDL-C. El objetivo de
esta investigacion fue analizar de manera sistematica la relacién entre los parametros del
perfil lipidico y los indicadores de resistencia a la insulina, mediante una revisién
sistematica de la literatura cientifica reciente. Se realizé una busqueda exhaustiva y
estructurada, que permitié la seleccion final de 14 articulos originales. La calidad
metodologica y el riesgo de sesgo fueron evaluados mediante una escala adaptada de 0
a 7 puntos, utilizando herramientas validadas segin el disefio del estudio:
STROBE/CASPe para estudios observacionales, la escala de Jadad para ensayos clinicos
y los criterios AMSTAR/CASPe para revisiones sistematicas. Se analiz6 la correlacion
entre el perfil lipidico (colesterol total, LDL-C, HDL-C y triglicéridos) y los indices
HOMA-IR, HOMA-B y TyG. Los hallazgos demostraron una correlaciéon positiva y
estadisticamente significativa entre niveles elevados de triglicéridos y el indice TyG con
la RI medida mediante HOMA-IR. Asimismo, el cociente TG/HDL-C se identific6 como
un predictor robusto de disfuncién metabdlica. Los estudios con mayor calidad
metodoldgica (6-7/7 puntos) subrayaron que el indice TyG presenta una sensibilidad
superior al perfil lipidico convencional para la deteccién de la RI en etapas tempranas.
En conclusién, existe una estrecha relacion entre la dislipidemia aterogénico y la
resistencia a la insulina, y los indices derivados del perfil lipidico constituyen
herramientas diagndsticas de bajo costo, alta accesibilidad y elevada fiabilidad para la
estratificacién temprana del riesgo metabdlico en poblacién adulta.

Palabras clave: DM2, glucosa, lipidos, resistencia a la insulina, triglicéridos.

Abstract: Insulin resistance (IR) constitutes the main pathophysiological cornerstone of
metabolic syndrome and type 2 diabetes mellitus. Currently, the use of the HOMA-IR index has
been promoted, as well as markers derived from the lipid profile, including the triglyceride—
glucose index (TyG) and the TG/HDL-C ratio. The objective of this study was to systematically
analyze the relationship between lipid profile parameters and indicators of insulin resistance
through a systematic review of the recent scientific literature. A comprehensive and structured
search was conducted, resulting in the final selection of 14 original articles. Methodological
quality and risk of bias were assessed using an adapted scale ranging from 0 to 7 points, employing
validated tools according to study design: STROBE/CASPe for observational studies, the Jadad
scale for clinical trials, and AMSTAR/CASPe criteria for systematic reviews. The correlation
between the lipid profile (total cholesterol, LDL-C, HDL-C, and triglycerides) and the HOMA-
IR, HOMA-B, and TyG indices was analyzed. The findings demonstrated a positive and
statistically significant correlation between elevated triglyceride levels and the TyG index with
IR measured by HOMA-IR. Likewise, the TG/HDL-C ratio was identified as a robust predictor
of metabolic dysfunction. Studies with higher methodological quality (6—7/7 points) emphasized
that the TyG index exhibits greater sensitivity than the conventional lipid profile for the early
detection of insulin resistance. In conclusion, there is a close relationship between atherogenic
dyslipidemia and insulin resistance, and lipid profile-derived indices constitute low-cost, highly
accessible, and reliable diagnostic tools for the early stratification of metabolic risk in the adult
population.

Keywords: DM2, Glucose, insulin resistance, lipids, triglycerides.
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1. Introduccion

Esta investigacion se fundamenta en la estrecha relacion fisiopatoldgica entre el metabolismo de los
lipidos y la accion de la insulina. En este contexto, se detalla conceptualmente el valor del perfil
lipidico, sus métodos de medicion y su rol critico en la identificacion del riesgo de alteraciones
insulinicas.

El valor del perfil lipidico

El perfil lipidico es un conjunto de pruebas bioquimicas que cuantifican el estado del transporte de
lipidos en el organismo. Su valor radica no solo en reflejar la concentracion de grasas, sino también en
su capacidad de actuar como un marcador de disfuncién metabolica central. Sus componentes clave
incluyen el colesterol total, los triglicéridos (TG), el colesterol de lipoproteinas de alta densidad (HDL-
C) y el colesterol de lipoproteinas de baja densidad (LDL-C) (Kamal et al., 2024).

Un resultado clinico con niveles elevados de triglicéridos y LDL-C, junto con un descenso de HDL-
C, constituye marcadores robustos de disfuncion insulinica. Otros indicadores, como el colesterol
remanente (RC) y el indice triglicéridos-glucosa (TyG), capturan la carga lipidica aterogénica de
manera mas precisa que el perfil convencional (Li et al., 2024).

Su medicion se realiza a través de analisis de laboratorio estandarizados, generalmente mediante
una muestra de sangre venosa tras un periodo de ayuno, habitualmente de 12 horas. Se emplean
métodos enzimadticos colorimétricos automatizados para determinar los niveles de glucosa y
triglicéridos. A partir de estos valores, se calculan cocientes predictivos como el indice TyG, definido
como el logaritmo natural de [triglicéridos en ayunas (mg/dL) x glucosa en ayunas (mg/dL) / 2], y el
cociente TG/HDL-C, obtenido mediante la division de los niveles de triglicéridos por el colesterol
HDL-C (Ibarra et al., 2024).

El perfil lipidico permite identificar el riesgo de alteraciones insulinicas mediante la observacion de
la dislipidemia aterogénica, un mecanismo molecular en el cual la resistencia a la insulina (RI) suprime
la actividad de la lipoproteina lipasa (LPL), encargada de la depuracion de lipidos, y estimula de forma
excesiva la lipasa de triglicéridos hepatica (HTGL). Este proceso resulta en un aumento de los TG y en
una aceleracion del catabolismo del HDL-C, conocido como colesterol protector. Diversos estudios
subrayan que el indice TyG presenta una sensibilidad superior al perfil lipidico convencional para
detectar RI en etapas tempranas; por ello, existe una correlacion positiva significativa entre niveles
elevados de triglicéridos y el indice HOMA-IR. Por ejemplo, por cada incremento de 1 mmol/L en el
colesterol total, se observa un aumento correspondiente en la resistencia a la insulina (Duan & Lu,
2024).

Las alteraciones en la sensibilidad a la insulina identificadas a través del perfil lipidico pueden
conducir a una disfuncién metabdlica progresiva, favoreciendo la evolucién hacia el sindrome
metabolico y, finalmente, hacia la diabetes mellitus tipo 2 (Kano et al., 2025).

Inflamacidén y lipotoxicidad. La disfuncion del tejido adiposo promueve un estado proinflamatorio,
caracterizado por el aumento de leptina y la disminucion de adiponectina, lo que exacerba el dafio
metabdlico sistémico (Afrisham et al., 2025).

En la actualidad, las enfermedades metabodlicas, como la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y el
sindrome metabolico (SM), representan uno de los mayores desafios para la salud publica. El precursor
fundamental de estas patologias es la resistencia a la insulina (RI), definida como un estado metabdlico
alterado en el que los tejidos no responden adecuadamente a la accion de la insulina. Tradicionalmente,
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el indice HOMA-IR ha sido el estandar clinico para evaluar la sensibilidad insulinica; sin embargo, su
implementacién a gran escala se ve limitada por la necesidad de medir insulina en ayunas, un
parametro que no siempre estd disponible en la practica ambulatoria de rutina (Ibarra et al., 2024).

Ante este panorama, surge la necesidad de identificar marcadores mas accesibles y econémicos que
permitan una deteccion temprana y precisa del riesgo metabolico. El perfil lipidico convencional, que
incluye el colesterol total, los triglicéridos y las lipoproteinas, asi como indicadores emergentes como
el colesterol remanente, se presenta como una alternativa prometedora. Estos pardmetros no solo
reflejan el estado del transporte lipidico, sino que mantienen una estrecha correlacion fisiopatoldgica
con el desarrollo de la RI

La fisiopatologia de las enfermedades metabolicas mas frecuentes identificadas en la presente
revision —como la DM2, el SM y la obesidad — tiene como eje central la RI y la disfuncion del tejido
adiposo. A nivel molecular, la RI genera un estado de hiperinsulinemia compensatoria que altera el
metabolismo hepatico al impulsar la sintesis de lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL),
precursoras directas de los triglicéridos. Simultaneamente, se produce una desregulacién de enzimas
lipoliticas clave: se inhibe la actividad de la LPL y se activa de forma excesiva la HTGL. Este
desequilibrio no solo eleva los niveles de TG, sino que acelera el catabolismo del colesterol HDL,
explicando los bajos niveles de este factor protector en pacientes con RI (Duan & Lu, 2024).

Hu et al. (2025) presentan un estudio prospectivo a gran escala que analiza la relacion entre los
indices de RI, el riesgo genético y las enfermedades cardiovasculares en personas con obesidad
preclinica o clinica. La obesidad preclinica se define como el exceso de adiposidad sin dafio organico
evidente, mientras que la obesidad clinica implica acumulacién de grasa acompafiada de disfuncién
organica o limitaciones funcionales. Los indices relacionados con la RI, especialmente el TyG-
circunferencia de cintura (TyG-WC), demuestran ser herramientas valiosas para la estratificacion del
riesgo cardiovascular y la deteccion temprana de complicaciones en pacientes con obesidad.

La relacion entre los lipidos y la RI se profundiza a través de la disfuncion adipocitaria, donde el
tejido adiposo actia como un érgano endocrino alterado que promueve la inflamacion y la
lipotoxicidad. En estados de obesidad, incluida la obesidad de peso normal, se observa una secrecién
anomala de adipocinas, caracterizada por la disminucidon de adiponectina y el aumento de leptina y
CCN6/WISP3, agravando el estado proinflamatorio y la RI. Ademads, estudios metabolomicos
identifican firmas especificas de alto riesgo metabdlico, como la elevacion de fosfolipidos,
diacilgliceroles y monoacilgliceroles, directamente implicados en la alteracion de la sefializacion
insulinica y el desarrollo de DM2 (Afrisham et al., 2025).

La evidencia cientifica subraya que marcadores como el colesterol remanente y el indice TyG son
predictores potentes, ya que capturan la carga lipidica aterogénica y la disfunciéon metabdlica central
de manera mas precisa que el colesterol LDL. Estos indices reflejan la acumulacion de lipidos pro-RI
que promueven dafio metabolico incluso cuando los parametros lipidicos tradicionales parecen
normales. En consecuencia, la elevacion de los triglicéridos y el descenso del HDL-C no constituyen
hallazgos aislados, sino manifestaciones directas de la incapacidad tisular para responder
adecuadamente a la insulina, consolidando al perfil lipidico como una ventana diagndstica esencial
para la deteccion precoz de patologias cardiometabolicas (Li et al., 2024).

La presente revision sistematica tiene como objetivo analizar el valor del perfil lipidico en la
identificacion del riesgo de alteraciones insulinicas, mediante la comparacion de investigaciones que
evaltian su capacidad diagnostica y predictiva frente al indice HOMA-IR, asi como su utilidad para
estimar el riesgo de desarrollar sindrome metabdlico y diabetes mellitus tipo 2 en adultos. A través de
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un andlisis riguroso de la literatura cientifica reciente, incluyendo ensayos controlados aleatorizados y
estudios observacionales originales, este trabajo busca determinar si los marcadores lipidicos pueden
integrarse eficazmente en los protocolos de cribado, con el fin de fortalecer la prevencion de
enfermedades cardiometabdlicas mediante un diagnostico precoz oportuno y costo-efectivo.

2. Metodologia

Esta revision sistematica se llevo a cabo siguiendo las directrices del protocolo PRISMA (Elementos de
Informe Preferidos para Revisiones Sistematicas y Metaandlisis), con el objetivo de garantizar la
transparencia y la integridad de los datos. El protocolo de esta revision se basé en un sistema de filtrado
que permitié identificar informaciéon de calidad. El proceso se inici6 mediante la consulta de
plataformas como PubMed, Google Scholar, Dialnet y Science Direct, con la finalidad de localizar
documentos relacionados con el tema de investigacion planteado.

Mediante este sistema de filtrado se identificé informacion relevante que aporto al desarrollo de
esta investigacion. De un conjunto inicial de cientos de articulos, se logré reducir la muestra a una
cantidad menor, cuyos registros fueron almacenados previamente en una base de datos creada en
Microsoft Excel, para su posterior andlisis, tal como se muestra en el diagrama de flujo presentado a
continuacion. Finalmente, se seleccionaron 14 articulos, distribuidos en 1 revisidon sistematica de la
literatura, 3 ensayos controlados aleatorios (ECA) y 10 estudios originales, los cuales tuvieron como
caracteristica comun la evaluacion de pacientes adultos con alteraciones del sindrome metabolico y
resistencia a la insulina. En estos estudios se evaluaron, mediante diferentes metodologias, el perfil
lipidico y los indices de RI, asi como diversas estrategias de tratamiento alternativo que acompafnaron
al paciente y mostraron resultados favorables. Para la realizacién de esta revision, se consideraron
estudios publicados entre los anos 2024 y 2025.

Criterios de inclusion:

e Poblacion: Adultos.

¢ Intervencidn: Alteraciones metabdlicas (diabetes mellitus tipo 2, sindrome metabdlico, obesidad
y dislipidemia) y resistencia a la insulina.

e Comparacion: Perfil lipidico y resistencia a la insulina.

e Resultados: Relacion entre el perfil lipidico y la resistencia a la insulina en patologias
metabolicas.

e Tipo de estudio: Revisiones sistematicas, ensayos controlados aleatorios, estudios de andlisis
transversal y estudios originales publicados entre 2024 y 2025.

Criterios de Exclusion:

e Tesis y estudios que no correspondieron a articulos cientificos.
e Estudios realizados en nifios y adolescentes.

¢ Investigaciones relacionadas con cancer pancreatico.
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Pregunta PICO

(Cudl es la capacidad diagnostica y predictiva del perfil lipidico, en comparacion con el indice HOMA-
IR, para la identificacion temprana de la resistencia a la insulina y el riesgo de desarrollar sindrome
metabolico y diabetes mellitus tipo 2 en una cohorte de adultos?

Estrategias de busqueda

La seleccion de la literatura se realizo en las bases de datos PubMed, Science Direct, Google Académico
y Dialnet, las cuales fueron seleccionadas por su rigor académico y amplia cobertura en el drea de la
salud. La estrategia de busqueda se estructuro6 en torno a dos ejes tematicos principales: perfil lipidico
(LDL cholesterol, HDL cholesterol, triglycerides) y enfermedades asociadas al sindrome metabolico
(diabetes mellitus tipo 2, obesidad y resistencia a la insulina), incluyendo pardmetros relacionados
como insulin e insulin resistance in adults. La sintaxis de busqueda se ajusté a los requerimientos
especificos de cada plataforma, limitando los resultados a titulos, resimenes y palabras clave.

Se priorizaron investigaciones publicadas entre los anos 2024 y 2025, debido a la actualizacién de la
informacién, considerando que, en el area de la salud, resulta indispensable el uso de evidencia
cientifica reciente. Se incluyeron exclusivamente articulos cientificos, dado que estos atraviesan
procesos rigurosos de revision y validacion metodoldgica, lo que garantiz6 confiabilidad, precision y
calidad de la informacion analizada. Los detalles de las ecuaciones de busqueda y el volumen de
resultados obtenidos se presentan en la Tabla 1.

Tabla 1

Distribucion de plataformas de biisqueda

Base de datos Cadena de busqueda Numero de estudios

LDL cholesterol, HDL cholesterol, triglycerides, insulin, and insulin

Pubmed . . 133
resistance in adults.
. . LDL cholesterol, HDL cholesterol, triglycerides, insulin, and insulin
Science Direct . . 32
resistance in adults.
Google Académico LD.L cholgsterol, HDL cholesterol, triglycerides, insulin, and insulin 150
resistance in adults.
. LDL cholesterol, HDL cholesterol, triglycerides, insulin, and insulin
Dialnet . R 10
resistance in adults.
Total de estudios 325

Una vez obtenidos los articulos relacionados con el tema de investigacion, se procedi6 a identificar
aquellos con mayor impacto cientifico mediante un proceso de filtrado de informacion, el cual se
describe en la Figura 1.
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Figural

Flujograma

IDENTIFICACION DE ESTUDIOS MEDIANTE BASES DE DATOS Y REGISTROS
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83|
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elegibilidad (n=22) (n=8)
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9
T3
fss)
=
O
Z

Dentro de la Figura 1 se detall6 el proceso de filtrado aplicado en esta investigacion. Tras la
recopilacion inicial de los articulos provenientes de las diferentes bases de datos, se inici6 el proceso
de seleccion, en el cual los estudios fueron analizados segiin su grado de similitud con el tema de
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investigacion. Se excluyeron aquellos relacionados con cancer y enfermedades cardiovasculares,
conservandose unicamente los estudios que presentaron una relaciéon directa entre las variables
principales: perfil lipidico, triglicéridos, glucosa, colesterol y resistencia a la insulina.

Como resultado de este proceso, se obtuvieron 22 articulos que cumplieron con los criterios
establecidos, los cuales fueron sometidos a una tltima evaluacion con el fin de seleccionar tinicamente
informacion relevante y de calidad para el presente estudio.

Evaluacion del riesgo de sesgo

La evaluacion de la calidad metodolodgica y el riesgo de sesgo de los estudios incluidos se realizé
mediante herramientas validadas, adaptadas al disefio de cada investigacion, utilizando una escala de
calificacion de 0 a 7 puntos. Para los 14 estudios originales y de corte transversal, se aplicd el
Instrumento de Evaluacion Adaptado basado en STROBE/CASPe, obteniéndose 10 estudios aprobados
y 4 rechazados. Estas herramientas permitieron determinar la solidez de la evidencia cientifica respecto
a la relacién entre el control glucémico y las alteraciones lipidicas.

Para las 4 revisiones sistematicas, se empled el Instrumento de Evaluacion Adaptado basado en los
principios AMSTAR/CASPe, mediante el cual se aprobd un estudio y se descartaron tres. Asimismo,
en el caso de los ensayos controlados aleatorios, se aplicaron la escala de Jadad y la Evaluacién
Cochrane Simplificada, validandose tres investigaciones y excluyéndose una.

El uso de este sistema de evaluacion por puntaje asegurd que los resultados presentados procedieran
de investigaciones con adecuada calidad metodoldgica y un riesgo de sesgo controlado, como se muestra
en la Figura 2. Como resultado final, se trabajo con 14 articulos en la presente investigacion.

Figura 2

Evaluacion del riesgo de sesgo

Evaluacion del riesgo de sesgo
16

14
12

10

2 .
0 [

Total Estudios Numero de Estudios Aprobados Numero de Estudios Rechazados

M (STROBE/CASPe) e Instrumento de Evaluacion Adaptado Estudios originales
B (AMSTAR/CASPe) Revisiones sistematicas

Escala de Jadad y Evaluacion Cochrane Simplificada ECA
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Distribucion geografica

A continuacion, se presento la distribucion geografica de los 14 articulos incluidos. El analisis (Figura
3) mostrd que Iran y China aportaron tres y dos estudios, respectivamente. Otros paises como México,
Reino Unido, Sudafrica, Polonia, Japon, Arabia Saudita, Qatar, Tailandia y Egipto contribuyeron con
un estudio cada uno. Esta distribucion reflejo una evidencia cientifica heterogénea en cuanto al origen
geografico y a los disefios de estudio analizados.

Figura 3

Distribucion geogrdfica de la literatura

N QR R R R R

Nota. Se destacaron los paises de procedencia de los articulos incluidos, indicando el niimero de estudios aportados por cada uno.

3. Resultados

Valor del Perfil Lipidico en la identificacion del riesgo de Alteraciones Insulinicas en adultos.

A continuacidn, se presentd una sintesis sistematica de la evidencia cientifica recolectada durante el
proceso de investigacion. Con el fin de facilitar la comprension de los hallazgos y permitir un analisis
comparativo riguroso, se estructur6 una tabla detallada que consolidd la informacion técnica de cada
fuente bibliografica seleccionada.

Este recurso fue diseniado con el objetivo de ofrecer una visiéon panordmica y estructurada de los
estudios analizados. En ella, se desglosaron de manera organizada los datos fundamentales que
sustentaron el presente estudio, incluyendo la procedencia geografica (pais), la autoria y la
metodologia especifica empleada, elementos clave para validar la fiabilidad de los datos. Asimismo,
se expusieron los resultados cuantitativos y cualitativos mas relevantes, concluyendo con el principal
aporte de cada investigacion, el cual aportd evidencia directa sobre la relacion entre el perfil lipidico y
la resistencia a la insulina.

Esta matriz de resultados permitio identificar patrones consistentes, diferencias metodologicas y
consensos clinicos en diversos contextos poblacionales, constituyéndose como la base empirica para
las discusiones planteadas en este estudio y respondiendo directamente al objetivo de evaluar la
utilidad diagndstica y predictiva del perfil lipidico frente a la resistencia a la insulina en adultos.
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Tabla 2

Tabla de resultados

Referencia (afio,

Principales resultados

Aporte al objetivo del estudio

N.° i Disefo y muestra
pais)
Tbarra et al. (2024, Estuch(i transver'sal. e%’l ?;O adultos (25—
1 .. 68 afios). Perfil lipidico, glucosa,
México) . . (-
insulina y péptido C.
) Hu et al. (2025, Reino Cohorte prospectiva (n=112 866) en
Unido) obesidad preclinica y clinica.
3 Sigudu et al. (2025, Estudio transversal en 781 adultos
Sudéfrica) jovenes (18-29 afos).
Pluta et al. (2025, . ’Estucho transve.rsal en 330 mujeres
4 Polonia) jovenes con obesidad de peso normal
(NWO).
5 Afrisham et al. (2025, Estudio de casos y controles (80 DM2

Iran) vs. 80 controles).

Revision sistematica y metaanalisis de

6 Luo et al. (2025, Iran) 11 ECA (n=704)
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HOMA-IR CP detecté6 RI en mayor proporciéon que
HOMA-IR clasico (76.6% vs. 43.3%). TyG y TyH
significativamente mas altos en sujetos con RI. TG y
LDL-C elevados y HDL-C reducido se asociaron a RI.

Los indices TyG-WC, TyG-BMI y TyG-WHItR se
asociaron significativamente con mayor riesgo de
ECV. TyG-WC mostrd la relacion lineal mads robusta y
mejor capacidad predictiva.

Colesterol total, LDL-C y TG se asociaron
positivamente con HOMA-IR; HDL-C mostrd
asociacion inversa. HDL-C y TG explicaron la mayor
varianza de RI.

El grupo
aterogénico y mayor HOMA-IR. La ratio grasa
androide/ginoide fue el predictor mas fuerte de RI y
dislipidemia.

NWO presentd perfil lipidico mas

DM2 presentd TG, LDL-C y colesterol total elevados, y
HDL-C reducido; TyG y HOMA-IR significativamente
mayores.

La suplementacion con acido alfa lipoico no mostrd
mejoras significativas en perfil lipidico ni HOMA-IR.

Demuestra que la combinaciéon de HOMA-IR
(especialmente con péptido C) y perfil lipidico
mejora la deteccion temprana de RI y el riesgo de
SM y DM2.

Respalda el uso de indices lipidicos derivados
como herramientas predictivas de RI y riesgo
cardiovascular en adultos con obesidad.

Confirma el valor del perfil lipidico como predictor
accesible y de bajo costo de RI en adultos jovenes.

Evidencia que el IMC es insuficiente y que el perfil
lipidico detecta disfunciéon metabodlica oculta en
mujeres jovenes.

Refuerza la utilidad de TG, HDL-C y TyG como
marcadores tempranos de Rl y DM2.

Evidencia que perfil lipidico y RI responden de
forma paralela a las intervenciones, reforzando su
interdependencia fisiopatologica.
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10

11

12

13

14

Nagasawa et al. (2025,
Japén)

Alshalani et al. (2025,
Arabia Saudita)

Kano et al. (2025,
Qatar)

Pongwattanapakin et
al. (2025, Tailandia)

Li et al. (2024, China)

Kamal et al. (2024,
Egipto)

Mahdavi-Roshan et al.

(2024, Tran)

Duan & Lu (2024,
China)

Estudio correlacional en 207 adultos
con normoglucemia o prediabetes.

Estudio retrospectivo en adultos con
DM2.

Estudio transversal en 2179 adultos sin
ECV ni DM2.

Estudio correlacional en 45 adultos con
obesidad.

Estudio multicéntrico transversal (n=36
684).

ECA en 30 mujeres obesas
posmenopausicas.

ECA en 50 adultos con SM.

ECA en 58 hombres con DM2.

HOMA-IR se correlaciond positivamente con TG y
HTGL e inversamente con HDL-C y LPL. El
desequilibrio LPL/HTGL explico la dislipidemia
asociada a RI.

A mayor HbAlc, mayores TG y menor HDL-C. El
deterioro del perfil lipidico acompafié el mal control
glucémico.

El cociente TG/HDL-C mostré alta capacidad
predictiva para SM (AUC=0.896) y se asocid con firmas
metabolémicas pro-RL

TG y leptina elevados, HDL-C reducido y menor
QUICKI en sujetos con RI; HDL-C se asocié con mejor
perfil autonémico.

El colesterol remanente fue el marcador lipidico con
mayor asociaciéon con RI, prediabetes y DM2, incluso
con lipidos tradicionales normales.

Dieta + acupuntura laser redujo HOMA-IR, TG, LDL-
Cy aumenté HDL-C mas que dieta sola.

El aceite de salvado de arroz redujo LDL-C, glucosa,
METS-IR y TyG-IMC; aumenté HDL-C y capacidad
antioxidante.

El entrenamiento aerébico mejoré6 TG y LDL-C; el
entrenamiento de resistencia mejoré glucosa e
insulina. Ambos redujeron HOMA-IR.

Proporciona sustento mecanistico que explica por
qué el perfil lipidico refleja la RI incluso en fases
tempranas.

Posiciona a los TG como indicador temprano de
progresiéon de RI y DM2.

Valida TG/HDL-C como predictor potente de RI y
SM en poblacién aparentemente sana.

Refuerza el papel del perfil lipidico como reflejo de
la disfuncién metabdlica central asociada a RI.

Destaca al colesterol remanente como marcador
superior al LDL-C y HDL-C para RIL

Evidencia que mejorar el perfil lipidico se asocia
directamente con reduccion de RIL

Demuestra que intervenciones dietéticas que
mejoran lipidos reducen simultaneamente RI.

Confirma que perfil lipidico y RI responden
diferencialmente pero de forma complementaria a
la intervencion fisica.

Nota. Abreviaciones utilizadas RI: Resistencia a la Insulina; DM2: Diabetes Mellitus Tipo 2; SM: Sindrome Metabdlico; TG: Triglicéridos; HDL-C: Colesterol de lipoproteinas de alta densidad; LDL-C: Colesterol
de lipoproteinas de baja densidad; RC: Colesterol remanente; TyG: Indice Triglicéridos-Glucosa; HOMA-IR: Homeostasis Model Assessment of Insulin Resistance; ECA: Ensayo Controlado Aleatorio; IMC: Indice
de Masa Corporal; VLDL: Lipoproteinas de muy baja densidad; LPL: Lipoproteina lipasa; HTGL: Lipasa de triglicéridos hepatica.
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4. Discusion

El presente estudio aportd un andlisis integrador y critico de las asociaciones significativas entre las
anomalias del perfil lipidico y la resistencia a la insulina (RI) en poblacién adulta, incluyendo
individuos con diversas alteraciones metabolicas. Los hallazgos evidenciaron de manera consistente la
coexistencia de dislipidemia y RI, lo que refuerza la validez del perfil lipidico como herramienta clinica
y epidemiologica para la identificacion temprana del riesgo metabdlico. En este sentido, los resultados
contribuyen de forma relevante a la literatura cientifica, al sustentar el uso de marcadores lipidicos en
la estratificacion del riesgo cardiometabdlico en adultos.

La revisién sistematica incluy6 un total de 14 estudios, los cuales examinaron de manera integral la
relacién entre el perfil lipidico, la resistencia a la insulina (RI) y la manifestaciéon o progresiéon de
patologias metabolicas, tales como la obesidad, el sindrome metabdlico (SM) y la diabetes mellitus tipo
2 (DM2). La convergencia de los resultados entre los distintos disefios de estudio fortalece la
consistencia de la evidencia analizada.

De acuerdo con Afrisham et al. (2025), Li et al. (2024), Sigudu et al. (2025) y Kano et al. (2025), los
componentes del perfil lipidico, especialmente los triglicéridos (TG) y el colesterol HDL (HDL-C),
mostraron una correlacion directa y significativa con la RI. Se observé que la elevacion de los TG y la
disminucion del HDL-C se presentaron tanto en adultos con SM subclinico como en aquellos con DM2
establecida. Este patrén lipidico refleja con precision las alteraciones moleculares subyacentes,
caracterizadas por la acumulacion de lipidos aterogénicos que promueven la RI. Asimismo, en adultos
jovenes con diabetes se identificaron niveles significativamente mas elevados de colesterol total, LDL-
Cy TG, junto con concentraciones reducidas de HDL-C, lo que confirma la progresion temprana del
dafio metabdlico.

Los indices compuestos de RI basados en lipidos y glucosa, como el indice TyG y sus variantes
ajustadas por obesidad (TyG-IMC, TyG-WC y TyG-WHLtR), se asociaron de manera independiente con
un mayor riesgo de enfermedad cardiovascular en pacientes con obesidad, tal como lo reporté Hu et
al. (2025). Estos hallazgos concuerdan con los resultados de Pluta et al. (2025), quienes identificaron
que cerca de un tercio de las mujeres evaluadas correspondian al fenotipo de obesidad de peso normal
(NWO). Este subgrupo presentd un riesgo metabdlico elevado, dado que mas de la mitad de las
participantes ya manifestaba una o mas condiciones de riesgo cardiometabdlico, incluyendo
hipertension, dislipidemia, hiperglucemia, RI o inflamacion sistémica.

Segun Kano et al. (2025), Alshalani et al. (2025) y Nagasawa et al. (2025), la hipertrigliceridemia y el
bajo HDL-C no constituyen factores de riesgo aislados, sino que representan consecuencias directas de
la RI. La hiperinsulinemia compensatoria caracteristica de este estado metabdlico estimula la sintesis
hepatica de lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL) y altera la actividad de enzimas lipoliticas
clave, mediante la supresion de la lipoproteina lipasa (LPL) y la activacion de la lipasa de triglicéridos
hepatica (HTGL). Este desequilibrio explica tanto el aumento de los TG como el catabolismo acelerado
del HDL-C. En consecuencia, los TG actian como un marcador de alerta temprana del riesgo
metabdlico, al existir una relacion proporcional entre su concentracion plasmatica y la severidad de la
RI, evidenciada por un control glucémico deficiente (HbAlc elevada). Por ello, el monitoreo de los TG
resulta fundamental, ya que su elevacién predice la progresion de la RI, la DM2 y la disfuncién
hepatica asociada al SM.

El indice QUICKI emergio como un predictor relevante del riesgo de RI, debido a su estrecha
correlacién con la disfuncién metabolica central. Tal como lo describié Pongwattanapakin et al. (2025),
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su utilidad clinica radica en la asociacion con el aumento de TG y la disminucion del HDL-C, cambios
lipidicos que se encuentran intrinsecamente vinculados a la fisiopatologia de la RI.

En relacion con otros marcadores emergentes, el colesterol remanente demostrd una asociacion mas
fuerte y significativa con la RI, la prediabetes y la DM2 que el colesterol LDL, lo que sugiere su mayor
efectividad como marcador temprano de riesgo metabolico. Este hallazgo, reportado por Li et al.
(2024), resalta su utilidad clinica incluso en escenarios donde el perfil lipidico convencional aparenta
normalidad.

Diversas intervenciones evaluadas en los estudios incluidos mostraron un impacto favorable sobre
el perfil lipidico, la RI y las patologias metabdlicas. El uso de &cido alfa lipoico (ALA) (Luo et al., 2025)
y las intervenciones evaluadas por Ibarra et al. (2024) evidenciaron que la mejora de la RI, medida
mediante HOMA-IR, se acompafa de cambios concordantes en los lipidos, particularmente en TG y
HDL-C. Cuando el HOMA-IR no mejord, tampoco se observaron beneficios significativos en el perfil
lipidico, lo que valida el uso de indices lipidicos como marcadores fiables y complementarios de la RI.
Estos resultados sugieren que los lipidos no solo reflejan la presencia de RI, sino que también
cuantifican el riesgo de dafio metabdlico asociado.

Asimismo, Mahdavi-Roshan et al. (2024), Kamal et al. (2024) y Duan y Lu (2024) coincidieron en que
el manejo metabolico requiere enfoques terapéuticos integrales. Intervenciones nutricionales, como el
consumo de aceite de salvado de arroz, lograron reducciones significativas en los indicadores de riesgo
metabolico; mientras que estrategias combinadas, como dieta mas acupuntura laser, mostraron efectos
superiores a las intervenciones aisladas. De igual manera, el entrenamiento de resistencia demostro ser
eficaz para mejorar el control glucémico y reducir la RI, en contraste con el entrenamiento aerobico,
que presentd mayor efectividad en la optimizacion del perfil lipidico. Estos hallazgos subrayan la
necesidad de estrategias terapéuticas multimodales para el abordaje de las patologias metabdlicas.

Finalmente, la evidencia analizada confirma que la disfuncion adipocitaria constituye la via
patogénica central. La alteracion en la distribucion de la grasa corporal, la desregulacion de enzimas
lipoliticas (LPL y HTGL) y los cambios en la secrecion de adipocinas, como la disminucién de
adiponectina y el aumento de leptina y CCN6/WISP3, representan los principales mecanismos
fisiopatoldgicos mediante los cuales la RI induce dislipidemia y progresion metabolica. En
concordancia con Pluta et al. (2025), Pongwattanapakin et al. (2025) y Afrisham et al. (2025), la RI se
encuentra intrinsecamente ligada a la disfuncién del tejido adiposo, lo que demuestra que el riesgo
metabdlico no depende exclusivamente del peso corporal, sino de la calidad y distribucion del tejido
adiposo y de su impacto inflamatorio y lipotdxico.

5. Conclusiones

La evidencia cientifica analizada en la presente revision sistematica respalda de manera consistente
el uso del perfil lipidico incluyendo triglicéridos, colesterol total, colesterol HDL y colesterol LDL
como una herramienta diagnostica y predictiva fundamental para la identificacion temprana de la
resistencia a la insulina (RI) y del riesgo cardiovascular en adultos. En este contexto, indices
derivados como TyG y TyG-WC destacaron por su alta capacidad para predecir alteraciones
metabdlicas y cardiovasculares, particularmente en individuos con sobrepeso u obesidad, al
encontrarse estrechamente vinculados con los mecanismos fisiopatoldgicos que subyacen al
desarrollo de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2).

Asimismo, la relacion entre la dislipidemia caracterizada por hipertrigliceridemia y niveles bajos de
HDL-C y la RI se evidencié como un proceso bidireccional y dindmico. Los pacientes con DM2
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presentaron de forma concomitante ambas alteraciones, y se observo que las intervenciones que no
lograron mejorar la sensibilidad a la insulina tampoco consiguieron normalizar el perfil lipidico. Este
hallazgo refuerza la validez de los indices lipidicos como marcadores accesibles, econdmicos y
clinicamente dtiles, posicionandolos como alternativas viables al indice HOMA-IR, al reflejar con
mayor precision la disfuncion metabolica central.

Finalmente, el colesterol remanente (RC) emergié como un predictor mas potente y sensible de
prediabetes, diabetes y resistencia a la insulina que los pardmetros lipidicos convencionales. Su
capacidad para captar el riesgo metabdlico residual, que no es detectado de manera adecuada por el
LDL-C o los triglicéridos de forma aislada, lo consolida como un indicador clave para la estratificacién
clinica y la deteccion precoz del riesgo cardiometabdlico.

En conclusion, la sélida conexidn biologica entre el metabolismo lipidico y la resistencia a la insulina
respalda la integracion del perfil lipidico y de indices derivados en los protocolos de cribado clinico,
lo que permite el diseno de estrategias preventivas mas eficaces, accesibles y de bajo costo, orientadas
a reducir la progresion de las enfermedades metabdlicas y su impacto en la salud publica.
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