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INTRODUCCIÓN

• La Diabetes Mellitus tipo 2 se caracteriza por la hiperglicemia, resistencia a la insulina y 
alteración en la secreción de insulina

• Prevalencia directamente relacionada al aumento de peso (obesidad)

• Incidencia en aumento relacionada al aumento a nivel mundial de la obesidad y estilo de 
vida sedentario

• Patogénesis compleja y multifactorial 



FISIOPATOGENIA

• Grados variables de resistencia a la insulina y déficit relativo de insulina

• Influencia genética o ambiental

• Hiperglicemia → alteración función célula beta → resistencia a la insulina →
hiperglicemia

• Condiciones concomitantes: Sd metabólico

• HTA

• LDL elevado y HDL bajo



SECRECIÓN DE INSULINA E INSULINORESISTENCIA

• Factores de riesgo 
independientes para DM2

• Secreción de insulina
• Glucose transporter 2 (GLUT-2) en 

células beta

• Abca1 – transporte celular de 
colesterol en cels beta



• Resistencia a la insulina

• Mejor predictor de DM2

• Susceptibilidad genética

• Hiperglicemia: efecto tóxico en células beta

• “Adipokinas“: leptina, adiponectina, TNFa, y resistina

• Metabolismo no oxidativo de la glucosa reducido 

• Predisposición genética

• Diminución de glucógeno muscular



• Procesamiento de la insulina alterado
• Aumento en la proporción de proinsulina secretada en 

comparación a sujetos normales.
• Disfunción de célula beta

• Amilina
• Polipeptido amiloide del islote – almacenado en los gránulos 

secretorios de insulina de las células beta
• Cosecretado con la insulina: aumentado en DM2
• Disminuye absorción de glucosa e inhibe secreción de insulina 

endógena



• Prevalencia variable entre distintas etnias en 
ambiente similar

• 39% al menos 1 padre afectado

• 90% gemelos monocigóticos

• 5-10x más riesgo de desarrollar DM2 en 
familiares de primer grado

• Más de 100 locus genéticos identificados

• Desarrollo pancreático y  función de células beta

• Factores de transcripción: liberación de insulina

• MODY2 y MODY4

• Factores nucleares hepatociticos (MODY 1, 3 y 
5)

SUSCEPTIBILIDAD GENÉTICA



• La obesidad causa resistencia periférica a la 
insulina y disminuye la sensibilidad de células beta 
a la glucosa – revertida por baja de peso

• Aumento de marcadores inflamatorios: PCR, IL-6, 
PAI-1, TNFa, y recuento de leucocitos

• Adipokinas

• Ácidos grasos libres

DIETA, OBESIDAD E INFLAMACIÓN



• Factores liberados por el tejido adiposo

• Leptina

• Adiponectina

• TNFa

• Quimiocinas

• PAI-1

• Resistina

• RBP4



• Bajo peso de nacimiento
• Malnutrición durante vida fetal o temprana – especialmente RCIU

• Riesgo elevado de resistencia a la insulina, intolerancia a la glucosa, DM2, dislipidemia e hipertensión

• Bajo peso al nacimiento y sobrepeso en adultez tienen el mayor riesgo de DM2 y la resistencia a la 
insulina más severa

• Peso alto al nacer
• >4kg
• Tan relacionada con la DM2 cuando el bajo peso
• Hiperglicemia materna durante el embarazo

• Prematuridad
• Aumento de riesgo dm2 y otras patologías relacionadas a la resistencia a la insulina

DESARROLLO INTRAUTERINO



HIPERGLICEMIA INDUCIDA POR 
DROGAS



• La diabetes tipo 2 esta causada por una combinación de grados variables de resistencia a la 
insulina y déficit relativo de insulina

• Interacción compleja de factores genéticos y ambientales

• Genes identificados relacionados principalmente al desarrollo pancreático, síntesis de insulina, 
su secreción o acción

• Principales factores de riesgo ambientales: obesidad y sedentarismo

• Un gran numero de fármacos puede alterar tolerancia a la glucosa al disminuir secreción de 
insulina, aumentar gluconeogénesis hepática, o produciendo resistencia a la acción de la 
insulina.

CONCLUSIÓN
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