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INTRODUCCIÓN 
 

Ha ocurrido un cambio trascendental en el cuadro de salud de las poblaciones 

(pos)modernas. De un cuadro de salud dominado en el pasado por las enfermedades infecciosas, 

hoy la morbimortalidad de las colectividades humanas está dominada por las enfermedades 

crónicas no transmisibles (ECNT).
1
 De entre las ECNT, 4 representan el 82 % de todas las 

muertes atribuidas a ellas: las enfermedades cardiovasculares, las enfermedades respiratorias 

crónicas, el cáncer y la Diabetes mellitus.
2
 El término “enfermedad crónica no transmisible” 

designa a aquellas afecciones extendidas en el tiempo que no puede ser explicadas por la 

causalidad clásica “agente infeccioso  enfermedad infecto-contagiosa”, de las que no se puede 

hablar de una cura efectiva, sino solo de remisión y control; y cuyo tratamiento involucra varios 

elementos terapéuticos (temporales | permanentes, únicos | combinados).  

En su momento, se esparció el estereotipo “sociedades económicamente afluentes  

prevalencia elevada de ECNT” vs. “sociedades subdesarrolladas  enfermedades infecto-

contagiosas”. Pero en esta actualidad no parece que ninguna colectividad pueda escapar de la 

doble carga de morbimortalidad.
3
 En las sociedades desarrolladas del Primer Mundo, las 

enfermedades cardio- y cerebro-vasculares y el cáncer han dominado el cuadro de salud tras la 

posguerra; morbilidad compuesta en años recientes por las enfermedades infecciosas emergentes 

como la tuberculosis y el VIH/sida.
4
 Por su parte, en las sociedades del Tercer Mundo (situado en 

la periferia del aquel denominado “Primero”), todavía no se ha logrado abatir la carga impuesta 

por las enfermedades infecto-contagiosas (entre ellas, la tuberculosis, la malaria y el paludismo, 

el VIH/sida), y ya han hecho su irrupción las ECNT.
5-6

 De hecho, las ECNT se expanden con 

mayor intensidad entre los países de Asia, África, y América latina.
5-6

 

Estas dolorosas realidades impulsaron en su momento al Dr. John E. Anderson, Presidente 

de la Asociación [Norte]Americana de Diabetes (reconocida por sus siglas en inglés ADA de 

American Diabetes Association), a preguntar al auditorio reunido con motivo del 73 Congreso de 

la asociación en Junio del 2013 en la ciudad de Chicago (Illinois) si los médicos e investigadores 

están preparados para el tsunami representado por el alza en la incidencia global de la Diabetes 

mellitus (DM).
7
 Hoy se estima que más de 300 millones de personas (cerca del 5 % de la 

población mundial) padece de DM, y la mitad de ellas ya muestra las complicaciones de la 

enfermedad.
7
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Figura 1. Territorios y regiones con el mayor número de personas diagnosticadas con Diabetes mellitus. 

Las cifras se muestran para sujetos con edades entre 20 – 79 años. 

 

 
 

Referencia: International Diabetes Federation. IDF Diabetes Atlas (Editor: Mbanya JC). Novena Edición. 

Bruselas: 2019. Disponible en: https://diabetesatlas.org/en/sections/demographic-and-geographic-

outline.html. Fecha de última visita: 17 de Marzo del 2019. 

 

 

 

Si bien se ha reconocido desde hace muchos años que la DM puede tener una carga heredo-

genética importante,
8
 no es menos cierto que el alza observada en los últimos años en la 

incidencia de la enfermedad se ha trazado hasta los estilos de vida de las personas y las 

poblaciones.
9-10

 De resultas de una mejor apreciación de la enfermedad, y una sin precedentes 

actividad de investigación y desarrollo, se tienen hoy mejores alternativas de tratamiento de la 

DM. Estas opciones varían desde hipoglicemiantes orales y análogos de la insulina hasta 

fármacos novedosos como los promotores del efecto incretina y tratamientos quirúrgicos como la 

cirugía bariátrica
*
. En la actualidad, las compañías farmacéuticas globales (y que integran la “Big 

Pharma”) experimentan con 180 medicinas para la DM, de ellas 52 para el tratamiento de las 

complicaciones de la enfermedad.
11

 Y sin embargo, se está lejos de una solución definitiva. Cada 

año, el ciclo de I + D se inicia con 5,000 – 10,000 candidatos. De todos ellos, solo uno será 

eventualmente aprobado por las agencias reguladoras, y lo será al cabo de 10 – 15 años de 

trabajos y esfuerzos, y miles de millones de dólares invertidos.
12

 Luego, no se debe (no se puede) 

esperar por la “Big Pharma” para la resolución definitiva de la DM, mientras se tienen otras 

                                                 
*
 La cirugía metabólica se reserva para aquellos sujetos no obesos pero agobiados por el exceso de comorbilidades de 

la Diabetes mellitus. 

https://diabetesatlas.org/en/sections/demographic-and-geographic-outline.html
https://diabetesatlas.org/en/sections/demographic-and-geographic-outline.html
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opciones más costo-efectivas a la mano, como la promoción del ejercicio físico, la reeducación 

del paciente en los cambios de los estilos de vida y dietéticos, y la restricción del contenido 

energético de la dieta regular.
13

 
 

 

 

Figura 2. Países con el mayor número de personas diagnosticadas con Diabetes mellitus. Las cifras se 

muestran para sujetos con edades entre 20 – 79 años. 

 

  
  

Referencia: International Diabetes Federation. IDF Diabetes Atlas (Editor: Mbanya JC). Novena Edición. 

Bruselas: 2019. Disponible en: https://diabetesatlas.org/en/sections/demographic-and-geographic-

outline.html. Fecha de última visita: 17 de Marzo del 2019. 

 

 

 

La epidemiología de la Diabetes mellitus 
 

En la actualidad, más de 450 millones de personas viven con DM en el mundo.
14

 La DM 

afecta a todos los países del globo, sin excepción a la regla. Tres de cada 4 de los países 

denominados “en vías de desarrollo” sufren esta epidemia. Diez países tienen el dudoso mérito de 

concentrar las dos terceras partes de los enfermos de DM de este mundo. De ellos, la China, la 

India y los Estados Unidos reúnen la mitad de los diabéticos del globo. Uno de cada 3 niños que 

nacieron en el año 2000 tiene la probabilidad de desarrollar DM durante su vida. México ocupa el 

sexto lugar en orden de prevalencia, con 12.8 millones de personas afectadas.
15

 Este número 

equivaldría al 8 – 10 % de la población mexicana. Y sin embargo, una pregunta todavía queda 

por ser aclarada. Se había pronosticado que la cifra crítica de 300 millones de diabéticos se 

debería haber alcanzado solo en el año 2050. ¿Qué pasó entonces que la cifra ha sido 

ampliamente sobrepasada 40 años antes de la fecha predicha? 
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Avanzando una definición de la Diabetes mellitus 

 

El término Diabetes denota varias enfermedades metabólicas todas caracterizadas por 

hiperglucemia que resulta de defectos de la secreción y/o la acción de la hormona insulina.
16-17

 

En casos seleccionados, la DM también resulta de la actuación conjunta de factores ambientales y 

genéticos. La Tabla 1 muestra cómo se clasifican los defectos de la secreción/acción de la 

insulina de acuerdo con la causa de los mismos. Se reconocen 4 tipos de Diabetes. La Diabetes 

tipo 1 sobreviene tras la destrucción de las células  de los islotes de Langerhaans del páncreas (y 

que se hacen corresponder con el páncreas endocrino).
18

 La Diabetes tipo 1 (DMT1) es 

reconocida hoy como una enfermedad autoinmune que se desarrolla en sujetos susceptibles 

genéticamente tras la ocurrencia de infecciones virales.
18

 

Sin embargo, la Diabetes tipo 2 (DMT2) responde a la secreción defectuosa de insulina por 

parte del páncreas endocrino tras estados de hiperglicemia prolongados en el tiempo.
19

 La 

hiperglicemia crónicamente mantenida conduce a una resistencia cada vez mayor de la periferia a 

la influencia de la insulina.
19

 Ante esta situación, el páncreas endocrino responde con un 

incremento en la producción y liberación de insulina para forzar la entrada de la glucosa a la 

célula consumidora.
19

 No obstante, transcurrido un tiempo, la producción pancreática de insulina 

se agota, y la DMT2 termina por instalarse.
19

 
 

 

 

Tabla 1. Clasificación de los defectos de la secreción/acción de la insulina. 

 

Diabetes mellitus tipo 1 

 Causada por la destrucción de las células  

Diabetes mellitus tipo 2 

 Causada por un defecto progresivo en la secreción de insulina 

Otros tipos específicos de Diabetes mellitus  

 Defectos genéticos de la función de las células  y de la acción de la insulina 

 Enfermedades del páncreas exocrino 

 Pancreatitis inducida por drogas y otras sustancias químicas. El caso de la pancreatitis alcohólica 

Diabetes mellitus gestacional (Sin.: Diabetes del embarazo) 

 

 

 

Un tercer grupo de Diabetes se debe a defectos genéticos de la función de las células  y/o 

de las funciones de la insulina. Así, los estados alterados de la utilización periférica de la glucosa 

pueden ocurrir en mujeres aquejadas del síndrome de ovarios poliquísticos.
20

 Igualmente, las 

enfermedades de las glándulas suprarrenales (como lo sería la enfermedad de Cushing) se 

acompañan de hiperglicemia en ayunas y glucosuria.
21

 También pueden ocurrir cuadros 

diabéticos tras pancreatitis inducida por drogas y/o químicos, o resultantes de las enfermedades 

del páncreas exocrino, como sería la pancreatitis crónica alcohólica.
22

 Todavía se reconocería una 

cuarta causa de Diabetes cuando ésta se instala durante el embarazo.
23
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Tabla 2. Hormonas involucradas en la homeostasis de la glucosa. 

 

Insulina Glucagón 

 Producida por las células  del páncreas 

endocrino 

 Promueve la internalización de la glucosa por la 

célula consumidora  

 Estimula la glucogenogénesis hepática 

 Producido por las células  del páncreas 

endocrino 

 Inhibe la internalización de la glucosa 

 Estimula la glucogenolisis hepática, y con ello, la 

liberación hepática de glucosa para hacerla 

disponible a las células consumidoras del 

organismo 

 Estimula la gluconeogénesis hepática, y de esta 

manera, la síntesis de glucosa a partir de sustratos 

no glucídicos como los aminoácidos y el ácido 

láctico 

  

  

Sobre la homeostasis de la glucosa 

 

Dos hormonas pancreáticas, la insulina y el glucagón, controlan las cantidades de la 

glucosa presentes en la sangre al oponerse (y a la vez complementarse) en las acciones biológicas 

de las mismas. La insulina detiene la utilización periférica de la glucosa, y promueve su 

internalización, deposición y almacenamiento.
24

 Por el contrario, el glucagón inhibe la deposición 

celular de la glucosa, promueve la liberación de la misma por el hígado, y activa mecanismos 

paralelos para la resíntesis hepática de glucosa mediante la gluconeogénesis.
25

 De esta manera, 

cuando los niveles séricos de glucosa se elevan tras la ingestión de alimentos, la insulina se libera 

para estimular la internalización de la misma, y su deposición y subsiguiente transformación en 

glucógeno. Por el contrario, la caída de las concentraciones sanguíneas de glucosa en el 

interpandrio dispara la liberación pancreática de glucagón, con lo que se interrumpen la 

internalización y deposición de glucosa, se promueve la degradación del glucógeno hepático 

hasta las unidades de glucosa constituyentes, y su liberación hacia la sangre; y la conversión de 

aminoácidos y ácido láctico de novo en glucosa. 

 

Etio- y fisio-patogenia de la Diabetes tipo 1 

 

La etio- y la fisio-patogenia de la DM guardan estrechas relaciones con la causa primaria de 

la misma. Como se dijo más arriba, la DMT1 resulta de la destrucción de las células  del 

páncreas endocrino en individuos susceptibles genéticamente tras una infección viral.
26

 En tal 

sentido, se han identificado autoanticuerpos anti-islotes circulantes en el suero de sujetos 

diabéticos.
27

 Se ha reconocido la asociación entre el genotipo HLA II DQ2/DQ8 y el riesgo de 

padecer DMT1 en algún momento.
28

 La DMT1 puede asociarse con la enfermedad celíaca, que 

también guarda similares predisposiciones genéticas.
29

 La destrucción de las células  significa el 

cese total de la producción de insulina. Ello obliga a la administración exógena de insulina de 

diversos orígenes al enfermo de por vida. 
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Figura 3. Fisiopatología de la Diabetes mellitus tipo 2. Respuesta de la insulina y el glucagón después de 

una comida “rica” en carbohidratos. En el experimento participaron 12 pacientes diagnosticados con 

Diabetes tipo 2. Once sujetos sanos sirvieron como controles. Las determinaciones de insulina solo se 

completaron en 5 pacientes diabéticos. 

 

 
 

Referencia: Müller WA, Faloona GR, Aguilar-Parada E, Unger RH. Abnormal alpha-cell function in 

diabetes: Response to carbohydrate and protein ingestion. N Engl J Med 1970;283:109-15. 

 

 

 

Etio- y fisio-patogenia de la Diabetes tipo 2 

 

En la patogenia de la DMT2 se mencionan 2 eventos tóxicos. La glucotoxicidad es el 

primero de ellos.
30

 La hiperglucemia crónicamente mantenida en el tiempo ocasiona 

eventualmente la reducción en la secreción de insulina, y una menor sensibilidad de la periferia a 

la acción de la misma. La lipotoxicidad es el segundo evento involucrado en la patogenia de la 

DMT2.
31-32

 La resistencia a la insulina afecta al adipocito, lo que da lugar a una lipólisis 

incontrolada, y con ello, el aumento de los ácidos grasos libres circulantes en la sangre y el 

incremento de la producción hepática de novo de glucosa. 
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La génesis de la DMT2 involucra casi todos los órganos de la economía, ampliando así una 

visión clásica apuntada por el Dr. DeFronzo cuando avanzó el concepto del “triunvirato 

ominoso”.
33

 Veinte años después, el propio autor propuso el “octeto ominoso” al incorporar las 

contribuciones a la insulinorresistencia del intestino delgado, el cerebro, el riñón, las células  

del páncreas y el tejido adiposo.
34

 Sin embargo, hoy en día se considera que la regulación de la 

utilización periférica de la glucosa es un proceso mucho más complejo, y con el transcurso de los 

años otros órganos y sistemas de la economía se han involucrado en la regulación periférica de la 

sensibilidad a la acción de la insulina. 

Existe un tiempo de latencia entre el desencadenamiento de los eventos metabólicos de la 

DMT2 y el reconocimiento diagnóstico de la misma.
35

 Luego, es probable que puedan transcurrir 

de 4 a 12 años hasta que la DMT2 sea diagnosticada, aun cuando durante todo este tiempo ya 

existe insulinorresistencia, hiperglicemia, y secreción inadecuada de insulina pancreática.  

 

Impacto de la Diabetes mellitus sobre la salud del sujeto 

 

En cualquiera de sus formas clínicas, la DM es considerada hoy un factor de riesgo de daño 

ateroesclerótico acelerado.
36

 La hiperglicemia crónicamente mantenida como expresión de la 

resistencia periférica aumentada a la acción de la insulina se transmuta en hipertrigliceridemia.
37

 

La aparición de novo de triglicéridos supera la capacidad de absorción del tejido adiposo 

subcutáneo, lo que conduce a la ectopia grasa con la deposición de los triglicéridos en lugares no 

deseados como el espesor del hígado y el epiplon intestinal. El aumento de tamaño de la grasa 

visceral refuerza aún más la insulinorresistencia que se ha prolongado en el tiempo, agravando el 

cuadro metabólico del sujeto. 

Pero el endotelio es otro espacio de deposición ectópica de la hipertrigliceridemia vía las 

células espumosas.
38-39

 Las células espumosas no son más que macrófagos cargados de 

triglicéridos que terminan eventualmente infiltrando el endotelio para acumularse en el espesor 

de la túnica muscular. La acumulación grasa deforma el endotelio hasta provocar su ruptura. La 

brecha en el ateroma roto es rellenada por fibroblastos, pero ello, lejos de ser un evento 

reparador, conduce a la rigidez del vaso arterial afectado. Puede ocurrir que los fibroblastos 

fracasen en contener la brecha. Se origina entonces una hemorragia que deteriora enormemente la 

integridad vascular, y con ello, la capacidad de entregar oxígeno a los tejidos. Se ha instaurado 

así una zona de infarto hemorrágico con isquemia, lesión anóxica, muerte celular, y disfunción 

distal a la región dañada de la arteria.  

Puede que en ocasiones no ocurra la ruptura de la placa ateromatosa, pero la existencia de 

la misma invita a la deposición de sales de calcio, lo que resulta en una placa calcificada, 

añadiéndole rigidez al territorio arterial, e incapacidad para responder elásticamente a los 

cambios manométricos que transmite la columna de sangre impulsada por el corazón latiente []. 

Mecánicamente, al menos, un territorio arterial calcificado y rígido subyace en la génesis de la 

hipertensión arterial. El crecimiento, lento pero inexorable, de la placa ateromatosa hacia la luz 

termina por ocluir el vaso arterial. Ahora se instala el infarto trombótico, con las secuelas antes 

enunciadas para el de tipo hemorrágico. 

 

 

 

 

 

 



Vol. 30, No. 2. (Suplemento 2) Suplemento S73 

 

 

 

Figura 4. La Diabetes tipo 2 comporta un riesgo de cardiopatía coronaria equivalente a un infarto del 

miocardio previo en pacientes no diabéticos. Resultados de un estudio completado en una población finesa 

seguida durante 7 años. 

 

 
 

Fuente: Haffner SM, Lehto S, Rönnemaa T, Pyörälä K, Laakso M. Mortality from coronary heart disease in 

subjects with type 2 Diabetes and in nondiabetic subjects with and without prior myocardial infarction. N 

Engl J Med 1998;339:229-34. 

 

 

 

Al final, las lesiones endoteliales son las responsables de la mayoría de las complicaciones 

de la DM, a saber, la enfermedad coronaria, con su cohorte de angor pectoris, infarto coronario y 

cardiopatía isquémica; la enfermedad cerebrovascular, con la estela de hemiplejía, disfasia, e 

incapacidad motora; la enfermedad arterial periférica, con el riesgo incrementado de claudicación 

intermitente y gangrena isquémica de las extremidades (siendo el pie diabético la forma más 

extrema y temida de la misma); la retinopatía diabética causante de ceguera; y la nefropatía 

diabética que en última instancia culmina en la enfermedad renal crónica. Así, la DMT2 

comportaría un riesgo de cardiopatía coronaria que es equivalente a un infarto del miocardio 

previo en pacientes que no son diabéticos.
40
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Tabla 3. Criterios para el diagnóstico bioquímico de la Diabetes mellitus tipo 2. 

 

Prueba Diabetes Pre-Diabetes 

Glucosa tras 8 horas de ayunas ≥ 126 mg.dL
-1

 

≥ 7 mmol.L
-1

 

100 – 125 mg.dL
-1

 

5.50 – 6.95 mmol.L
-1

 

Glucosa post-pandrial- 2 horas  ≥ 200 mg.dL
-1

 

≥ 11.1 mmol.L
-1

 

140 – 199 mg.dL
-1

 

7.8 – 11.0 mmol.L
-1

 

Hemoglobina A1C ≥ 6.5 % 5.7 – 6.4 % 

Glucosa obtenida en cualquier 

momento del día 

≥ 200 mg.dL
-1

 

≥ 11.1 mmol.L
-1

 

No definida 

   

Referencia: Punthakee Z, Goldenberg R, Katz P; for the Diabetes Canada Clinical Practice 

Guidelines Expert Committee. Definition, classification and diagnosis of Diabetes, Prediabetes 

and Metabolic syndrome. Can J Diabetes 2018;42(Suppl 1):S10-S15. Disponible en: 

http://doi:10.1016/j.jcjd.2017.10.003. Fecha de última visita: 21 de Enero del 2020. 

 

 

La DMT2 no solo causa daño endotelial; también puede ser responsable de daño irreparable 

de la vaina de mielina de los nervios periféricos.
41

 Luego, entre otras de las complicaciones de la 

Diabetes mellitus se deben contar la polineuropatía periférica y las disautonomías. La 

polineuropatía periférica suele combinarse con la enfermedad arterial periférica para originar las 

lesiones isquémicas que se observan en el pie diabético.
42

 El daño polineuropático predispone a la 

infección bacteriana de heridas que de otra manera se autocontendrían. Por su parte, las 

disautonomías pueden en el sujeto diabético causar sudoraciones, diarreas, y percepción 

inadecuada del dolor y los cambios de temperatura, entre otros síntomas que acompañan la vida 

del diabético. Todo lo anterior resulta en una expectativa acortada de vida, una mayor morbilidad, 

y pérdida de la autonomía y el validismo de la persona. 

 

Sobre el diagnóstico de la Diabetes mellitus  

 

La DM puede expresarse clínicamente mediante el cuadro florido descrito en todas partes 

que reúne poliuria, polidipsia, polifagia, y pérdida de peso; pero también se debe reconocer que 

en muchas ocasiones tales manifestaciones no se presentan todas juntas en un solo paciente, y 

pueden predominar los cuadros vagos e inespecíficos. También en ocasiones puede ocurrir 

ganancia importante de peso en un sujeto que no se corresponde con la cuantía de los ingresos 

dietéticos. La DM es reconocida entonces cuando en el sujeto se ha presentado alguna de las 

complicaciones descritas más arriba. En virtud de ello, se ha propuesto la determinación de 

glucosa en ayunas tras una noche de ayunas como la prueba última de diagnóstico de la Diabetes 

mellitus. La constatación de una glicemia > 11.1 mmol.L
-1

 ( > 200 mg.dL
-1

) asegura el 

diagnóstico de la Diabetes mellitus, sobre todo si el paciente ya acusa síntomas sugestivos. En 

aquellos pacientes en los que los síntomas no son tan llamativos, se ha propuesto que el 

diagnóstico de DM se establezca ante una glicemia en ayunas > 7 mmol.L
-1

 ( 126 mg.dL
-1

). 

Un challenge con una sobrecarga oral de Dextrosa es otra forma de examinar la DM. La 

constatación de una glicemia > 11.1 mmol.L
-1

 ( > 200 mg.dL
-1

) dos horas después de 

administrada la sobrecarga apunta hacia la presencia de la DM.   

 

 

 

http://doi:10.1016/j.jcjd.2017.10.003
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Tabla 4. Características clínicas y bioquímicas para el diagnóstico diferencial entre los tipos 1 y 2 de la 

Diabetes mellitus.  

 

Característica Diabetes tipo 1 Diabetes tipo 2 

Herencia genética Poligénica Poligénica 

 Se han descrito loci específicos 

en el sistema HLA II vinculados 

con la susceptibilidad 

incrementada hacia la Diabetes 

tipo 1 

 

Edad Mayor incidencia durante toda la 

infancia 

Incidencia mayor en las edades 

puberales 

  La incidencia se ha desplazado 

hacia edades más tempranas 

debido al avance del exceso de 

peso y la obesidad 

Inicio de la enfermedad Agudo y explosivo 

La cetoacidosis diabética y el 

coma hiperosmolar son muchas 

veces las formas de presentación 

de la Diabetes tipo 1 

Insidioso y lento 

Autoinmunidad Presente No 

 Se han descrito autoanticuerpos 

circulantes contra los islotes de 

Langerhaans 

 

Cetosis Común Muy rara 

 En ocasiones es la forma clínica 

de debut de la Diabetes 

 

Obesidad Poco común Fuertemente asociada con la 

obesidad 

Acantosis nigricans No Sí 

Prevalencia en las edades 

pediátricas 

> 90 % < 10 % 

Padres con Diabetes Entre 2 – 4 % 80 % 

Péptido C en sangre Disminuidos Preservados 

 

Fuente: Construcción propia del autor. 

 

 

Los avances tecnológicos han llevado a proponer la determinación de la hemoglobina 

glicosilada (HbA1c) en el diagnóstico de la DM. La hiperglicemia crónica provoca un aumento 

de la tasa de glicosilación no enzimática de las proteínas tisulares, entre ellas, las expuestas sobre 

la superficie del hematíe. La determinación de la HbA1c también ayudaría en la estimación del 

tiempo de duración y evolución de la hiperglicemia crónica. Una HbA1c > 7 % apunta hacia una 

hiperglicemia crónica y descontrolada desde por lo menos 6 meses atrás. 
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Sobre el diagnóstico diferencial de los tipos de la Diabetes mellitus 

 

En la discusión anterior, siempre que se ha mencionado el término “Diabetes mellitus”, se 

lo ha hecho en referencia a la DMT2. Pero ello no debe oscurecer que también existe una DMT1, 

de fuerte predisposición genética, y que se considera como una enfermedad autoinmune 

disparada muchas veces tras una afección gripal o una enteritis viral. Luego, ante un diagnóstico 

primero de DM, se impone el diferencial entre las formas de la misma, en vistas a ajustar 

pronósticos y terapéuticas. La Tabla 4 muestra las características clínicas y bioquímicas que 

sirven en el diagnóstico diferencial de estos dos tipos de Diabetes. 

Siendo como es una enfermedad autoinmune, el diagnóstico de DMT1 se podría reafirmar 

ante la determinación de autoanticuerpos circulantes.
43

 Los autoanticuerpos contra la enzima 

descarboxilasa del ácido glutámico y los islotes pancreáticos contentivos de las células  son los 

dos de los más estudiados.
44

 

La predisposición genética del sujeto para la ocurrencia de la Diabetes tipo 1 se ha trazado 

hasta loci específicos del complejo HLA II.
45

 Se han desarrollado métodos para la identificación 

de los genes HLA II DR3/4-DQ8 y DR4/DR4 en sujetos con sintomatología sugestiva de 

Diabetes.
45-46

 

Como quiera que los dos tipos de la DM se distinguen por diferentes mecanismos 

etiopatogénicos alrededor de la síntesis, liberación y actuación de la insulina, sería solo inmediato 

incorporar la determinación de esta hormona dentro del protocolo de estudio de la DM, y por 

extensión, la evaluación de la presencia de estados de insulinorresistencia en el paciente. En los 

pacientes aquejados de DMT1 la insulina plasmática suele ser no detectable. Si la hormona 

pudiera estar presente en la sangre del enfermo, las concentraciones séricas de la misma serían 

muy inferiores a las esperadas para sujetos que comparten las mismas características 

demográficas y antropométricas que el enfermo. Por el contrario, en los sujetos con DMT2 las 

cifras séricas de insulina suelen estar normales, o incluso aumentadas (como expresión del 

hiperinsulinismo compensatorio). 

Las determinaciones séricas de glucosa e insulina en situación de ayunas se pueden 

combinar en un índice de insulinorresistencia. Aunque se han propuesto muchos índices de tal 

tipo, el índice HOMA-IR (del inglés “Homeostasis Model Assessment”) es uno de los más 

populares.
47

 Un índice HOMA-IR > 2.6 apunta hacia la presencia de insulinorresistencia y 

confirmaría la presencia de tales estados en un sujeto diagnosticado con DMT2. Como podría 

anticiparse, el índice HOMA-IR sería mínimo en la DMT1. Nuevamente, si bien tales índices 

podrían ser útiles en una mejor caracterización endocrinológica del enfermo diabético, el costo de 

los mismos podría ser un impedimento para su aplicación en la práctica cotidiana de los servicios 

hospitalarios de Laboratorio clínico. 
 

 

Índice HOMA-IR = Glucosa en ayunas, mg.dL
-1

 * Insulina en ayunas, mIU.mL
-1

 

 

 

La determinación plasmática del péptido C sería otra de las estrategias seguidas en el 

diagnóstico diferencial de los dos tipos de Diabetes.
48-50

 El péptido C es un segmento 

polipeptídico de 31 aminoácidos que conecta las cadenas A y B que componen la molécula de la 

proinsulina: el producto post-traduccional de la célula  pancreática. El péptido C es retirado de 

la molécula para dejar formada la insulina biológicamente activa.
 
El páncreas endocrino sano 

libera cantidades equimoleculares (esto es: 1 a 1) de insulina y péptido C.
 
Además, los niveles del 
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péptido C liberado después de la activación de la insulina permanecen constantes en la sangre del 

sujeto al no ser aclarados por el hígado. Luego, el estado de la reserva del páncreas endocrino 

para producir insulina después de una citolisis masiva de las células  se puede estimar mediante 

la determinación en la sangre del paciente de las concentraciones del péptido C. Niveles séricos 

disminuidos del péptido C apuntan hacia el agotamiento de la producción insular de insulina, y 

con ello, la necesidad de la insulinoterapia permanente. Por el contrario, niveles séricos 

conservados del péptido C apuntan hacia la insulinorresistencia como la causa de la DM. 

 

Sobre el pesquisaje de la Diabetes en subpoblaciones de alto riesgo 

 

En los últimos años se ha observado un alza dramática en la incidencia global de la DMT2. 

La vida en las ciudades, la aparición de ambientes obesogénicos, y el aumento creciente de las 

personas en situaciones de exceso de peso y obesidad explican gran parte de este cambio 

epidemiológico tan brusco. A lo anterior se suma la baja percepción de riesgo para la salud que 

las personas tienen sobre la obesidad, sobre todo cuando persisten patrones culturales e 

ideológicos que promueven a esta condición como un indicador de éxito y ascenso social. 

Cuando se hace el diagnóstico de la DMT2 en personas conocidas como obesas ya pueden 

existir algunas complicaciones de las incluidas dentro de la Gran Crisis Ateroesclerótica (GCA), 

lo que suele dificultar el tratamiento de la enfermedad diabética. En vista de ello, los cuerpos de 

expertos han aconsejado el pesquisaje de la DMT2 en sujetos que se tendrían de alto riesgo por la 

presencia de un peso corporal excesivo para la talla (IMC ≥ 25 kg.m
-2

) unido a uno (o más) de los 

siguientes factores: estilos de vida sedentarios debido a la profesión (o por propia elección), 

familiares en primer grado con DMT2, etnias de alto riesgo, antecedentes de un producto 

macrosómico, diagnóstico hecho de DM gestacional, cifras de la presión arterial ≥ 140/90 mm 

Hg, diagnóstico hecho de HTA, dislipidemias proaterogénicas (cHDL < 0.9 mmol.L
-1

 ( 35 

mg.dL
-1

) y/o triglicéridos > 2.8 mmol.L
-1

 ( 250 mg.dL
-1

)); e historia de enfermedad 

cardiovascular. La DMT2 también debería pesquisarse activamente en sujetos que muestran 

condiciones asociadas a la insulinorresistencia como el Síndrome metabólico (SM) y el hígado 

graso no alcohólico (HGNA). Similarmente, las mujeres tratadas por síndrome de ovarios 

poliquísticos también deberían ser pesquisadas para la DMT2.  

Por último, y dado el envejecimiento demográfico, y la mayor incidencia de la DMT2 entre 

los adultos mayores, se recomienda la pesquisa de la DMT2 entre los sujetos con edades > 45 

años aun cuando no presenten factor alguno de riesgo. 

 

Sobre la actuación en la prediabetes 

 

Puede ocurrir que se encuentren sujetos en los cuales se obtenga una glucemia en ayunas 

entre 5.5 mol.L
-1

 ( 100 mg.dL
-1

) y 7.0 mol.L
-1

 ( 126 mg.dL
-1

), y por lo tanto, no pueden ser 

considerados en propiedad como diabéticos. Llegado el caso de un challenge con Dextrosa, la 

glucemia a la segunda hora estaría entre 7.8 mmol.L
-1

 ( 140 mg.dL
-1

) y 11.1 mmol.L
-1

 ( 200 

mg.dL
-1

). No obstante, los expertos y especialistas recomiendan que tales sujetos sean 

acompañados regularmente debido a que muchos de ellos pueden convertirse en diabéticos en 

cualquier momento dentro de los siguientes 5 – 10 años. Por esta razón, se ha construido el 

término “prediabetes” que englobaría los estados alterados de utilización periférica de los 

glúcidos descritos más arriba, y que justificaría acciones adicionales para el pesquisaje de la 

DMT2 en tales sujetos.
51-52
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CONCLUSIONES 
 

Si bien la DM puede obedecer a diferentes causas, se destacan dos, la primera, la destrucción de 

las células  del páncreas endocrino productoras de insulina, la resistencia periférica aumentada a 

la acción de la hormona la segunda. Por consiguiente, la DM tendrá diferentes cuadros clínicos y 

expresión fenotípica y bioquímica. El médico actuante debe estar alerta también de la existencia 

de varias afecciones que pueden acompañarse de resistencia a la acción de la insulina, y/o 

producción defectuosa de insulina. Los equipos de salud deben construir los protocolos 

diagnósticos requeridos para la mejor caracterización del paciente diabético, y optimizar así la 

intervención terapéutica. Las consideraciones costo-beneficio y costo-efectividad serían 

relevantes para asegurar la disponibilidad y el acceso de las tecnologías diagnósticas. 
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