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RESUMEN

Introduccién:

La diabetes mellitus es una enfermedad crénica muy heterogénea, esencialmente
caracterizada por el fallo del pancreas endocrino. Afecta millones de individuos hoy en
dia, en el mundo y cuesta millones de ddlares en la atencidn primaria de salud.
Objetivos:

En este trabajo investigativo, se caracterizé la diabetes mellitus segln su origen de las
diferentes formas de la enfermedad, su herencia, sus manifestaciones clinicas. Ademas,
se evidenciaron las complicaciones asociadas a la diabetes mellitus asi que la
prevencién y los tratamientos actualmente aplicados y las expectativas en cuanto a los
nuevos descubrimientos.

Conclusiones:

la diabetes mellitus estd causada por la falta parcial o total de insulina. Existen 5 tipos
principales de diabetes mellitus de origen genéticos y manifestaciones diferentes.
Puede afectar diferente tipo de poblacidn segun el tipo. Los tratamientos varian de
acuerdo al tipo de diabetes mellitus. Con todos los avances alcanzados en los ultimos

anos, se espera cambio significativo en la terapéutica de la diabetes mellitus, con



tratamientos adaptados a cada cuadro clinico y forma de presentaciéon de la
enfermedad, dado el caracter versatil de la misma.
INTRODUCCION:

La diabetes mellitus constituye una de las 10 causas mas frecuentes de hospitalizacion

en adultos en el mundo. 1) Es una de las enfermedades no transmisibles de primera
importancia a nivel mundial por su severidad, la heterogeneidad de sus complicaciones
y por el alto costo que genera anualmente en la atencidn sanitaria. Altamente extendida
en el mundo afecta a todo tipo de individuo sin importar la edad, aunque se puede
observar de una forma que predomina en los adultos y otra en los jévenes. 1) Se
identificé por primera vez alrededor del 1500 antes de Jesus Cristo, por los antiguos

egipcios, quienes observaron a personas que orinaban mucho y perdian peso.

De acuerdo a los datos la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) en estudios hechos
por la International Diabetes Federacion (IDF), se estim6 en 2012, 371 millones de
diabéticos en el mundo, y se prevea un incremento de 50%, equivalente a 551,8
millones de diabéticos en 2030, por lo que constituye un desafio para la salud publica
mundial. @) La prevalencia estandar es de 8,5 y el incremento de primacia de diabetes
mellitus tipo 2 en mayores de 20 afios fue desde 1993-2000 de 6,7 a 7,5%. Segun las
zonas, el Medio Oriente y Africa del Norte representan el 11.0%, seguidos por
Norteamérica y el Caribe no hispano el 10,7%, Centroamérica, Suramérica y el Caribe
hispano 9,7%. En cuanto a los paises, la India ocupa el primer lugar con 40,9 millones
de diabéticos, los Estados Unidos de América 39,8 millones, Rusia 9,6 millones y
Alemania 7,4 millones. México actualmente al noveno lugar y ocupard el sexto mundial
en 2025, reporta la IDF. gy Cuba tiene una prevalencia por encima de 9,8% con una
tasa de mortalidad por diabetes mellitus de 19,9 por cada 100000 habitantes. Segun un
analisis de la doctora Emma Rodriguez Alonzo, en Cuba, de 1993-2010, fallecieron
mas pacientes con edad tardia, con predominio de mujeres fallecidas, sin embargo,

afiade que mas hombres morian tempranamente.

La diabetes mellitus constituye un objetivo de la Medicina Preventiva y Familiar, con
vistas a un diagndstico precoz y tratamiento ya que se acomparfa de complicaciones y

limitaciones, por eso su conocimiento es importante para nuestra formacion como



futuros profesionales de la salud. Identificar el mecanismo genético y las
manifestaciones clinica responsable de esta afectacion que presenta el paciente para
poder estudiar las correlaciones fenotipo-genotipo que permitan establecer un valor
prondstico y para ofrecer un consejo genético



OBJETIVOS
OBJETIVO GENERAL:

Caracterizar la diabetes mellitus para la mejor comprension de esta enfermedad.
OBJETIVOS ESPECIFICOS:

- Describir el origen y las manifestaciones clinicas de la diabetes mellitus para su

conocimiento mas amplio.

- Clasificar los tipos de diabetes mellitus segun su herencia para el dominio actual de
esta entidad médica.

- Describir el tratamiento y el asesoramiento genético de la diabetes mellitus para su

prevencién en la comunidad.



DESARROLLO
CONCEPTO Y ORIGEN DE LA DIABETES MELLITUS

La diabetes mellitus es una enfermedad metabdlica crénica esencialmente

caracterizada por la falta parcial o total de la insulina, a consecuencia hay una
acumulacion de glucosa en sangre, favoreciendo una hiperglucemia permanente por lo
gue se altera el metabolismo general y por ende la homeostasis. La falta de esta
hormona puede materializarse de varias maneras segun que esté debida a una
carencia de los receptores de insulina a nivel de la membrana citoplasmética, una
ausencia de sefal o una alteracion en proteinas transductores que propagan la sefial el

efector final. (2)

Todo lo enunciado anteriormente le confiere a la diabetes mellitus una heterogeneidad
tan elevada que se clasifica como enfermedad de herencia multifactorial () de acuerdo
a las manifestaciones clinicas. Hoy en dia se conocen 5 tipos distintos de diabetes
mellitus en vez de 2 reporta la revista (The Lancet Diabetes and Endocrinology) en su

articulo del 2 de marzo 2018, tras un estudio en 15000 pacientes finlandeses y suecos.
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MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA DIABETES EN LA ACTUALIDAD:
La deteccion de la diabetes mellitus se basa en los signos y sintomas siguientes:

e Poliuria

e Polidipsia

e Polifagia

e Astenia

e Peérdida o aumento de peso

¢ Infecciones dermatoldgicas en repeticion

¢ Infecciones genitales-vulvovaginitis o balano-postitis

e Prurito



TIPOS DE DIABETES MELLITUS Y SU HERENCIA

Segun los datos de la Organizacion Mundial de la Salud del afio 2016, 1 de cada 11
individuos en el mundo padece de diabetes mellitus. Lo que constituye no menos de
422 millones de individuos con un 8,5% de la poblacion adulta segun su reporte de
2014. 3)

De acuerdo a la clasificacion antigua la diabetes mellitus se consideraba de acuerdo a

su origen y manifestacién como:
-Diabetes mellitus de tipo 1 o diabetes mellitus insulinodependiente (DMID)
-Diabetes mellitus de tipo 2 o diabetes mellitus no insulinodependiente (DMNID)

Diabetes mellitus de tipo 1 o diabetes mellitus insulinodependiente (DMID):

De herencia poligénica involucrando 20 loci, afecta a los nifios y adolescentes. Tiene
efecto autoinmune y afecta 0,4% de la poblacion. Ademas, tiene mayor incidencia de
causar afectaciones renales severas, retinales y complicaciones vasculares. Puede

controlarse con inyeccién de insulina. @4

Diabetes mellitus de tipo 2 o diabetes mellitus no insulinodependiente (DMNID):

Al igual que el tipo 1, el tipo 2 también es de herencia poligénica. Es la mas comdn con
una morbilidad del 10% de la poblacibn. Comun del adulto, afecta generalmente
pacientes de edad mayor o avanzada. Los sintomas inician generalmente a partir de
los 40 afios. Se manifiesta mediante una disminucién de secrecién de insulina o una
resistencia a la misma. Puede causar en mujeres embarazadas aborto o defectos
congénitos de tipo disruptivo, por interrupcion de suplemento sanguineo que involucra
especialmente las extremidades. Se puede controlar mediante una dieta sin

carbohidratos. @), (5

Sin embrago la diabetes mellitus puede ser de herencia monogénica constituyendo el

1-2% de las personas afectadas, la cual tiene alta penetrancia en las familias debido a



mutaciones en un gen y es una variante rara con una heterogeneidad del origen

llevando a mas de 20 formas diferentes de diabetes mellitus:

Diabetes gestacional (1-3% de los afectados) debido a una intolerancia a la
glucosa en embarazo, tras el embarazo vuelve a la normal con un desarrollo
ulterior de diabetes de la paciente de forma permanente. Las pacientes padecen
frecuentemente de disrupciones, el cual puede causar defectos congénitos.

Diabetes materna, provoca anormalidades en el crecimiento y desarrollo fetal por
sobrecrecimiento o subcrecimiento. En este Ultimo caso, provocara defectos de

tipo deformidades. (s)

Diabetes-sordera por mutacion del ADN mitocondrial. (s)

Diabetes debido a otros sindromes genéticos raros como:

e El sindrome de Prader-Willi

e Sindrome de Bardet-Biedl

e Sindrome de Wdélfram

e Ataxia de Friedrich

Diabetes neonatal:

Parecida al tipo 1, lo padecen los lactantes de menos de 6 meses, implica
causas genéticas con prevalencia de 1/100000. Puede ser transicional o
permanente. El 70% de los casos transicional resulta de una hiperpresion del
gen 6024 del cromosoma paternal. Se diagnostica en las primeras semanas y es
tratado con insulina, lo que favorece una buena evolucidon de los pacientes
generalmente en 3 meses, pero en la mayoria de los casos ocurre una recidiva

después. Los casos permanentes se tratan con insulina de por vida. ()

MODY (maturity-onset diabetes of the young)

De herencia monogénica autosomica dominante caracterizada por disfuncién de
las células beta (B).

De heterogeneidad clinica y genética, esta debido a mutaciéon en el gen de la
glucokinasa favoreciendo hiperglucemia moderada alrededor de 5,5-8 mmol/L.



Es generalmente asintomatico y se detecta generalmente durante el embarazo o

chequeo médico y es tratable con una dieta adecuada. ()

La MODY puede también ser la consecuencia de la mutacion en 5 genes

adicionales indispensables para el desarrollo de las células (B):

e Factor nuclear 1a del hepatocito (HNF1A): mas frecuente en pacientes con
MODY

e Factor nuclear 4a del hepatocito (HNF4A)

e Factor promotor de insulina (IPF1)

e NEUROD 1

e CEL

Aunque pueden causar MODY, las tres ultimas, generalmente en conllevan

mutacion del factor de transcripcion de las células (B) en este caso se le

denomina a la afectacion: MODY X genes.

Por otro lado, el factor nuclear 1a (HNF1A), es imprescindible en el desarrollo de
los rifiones por lo que una mutacion causara quiste renal y diabetes (RCAD) y

también malformacion del tracto urogenital en mujeres.

Un elemento importante es que estas afectaciones son tratables con

farmacos genéticos.

La doctora Victoria Salem, investigadora clinica de la universidad Imperial
College de Londres considera que no hay 2, sino 5 tipos de diabetes mellitus

genéticamente distintos que son las siguientes: (3)

Grupo 1: diabetes severa autoinmune

Grupo 2: diabetes severa por deficiencia de insulina
Grupo 3: diabetes severa por resistencia a lainsulina
Grupo 4: diabetes moderada relacionada con la obesidad

Grupo 5: diabetes moderada relacionada con la edad



Segun ella, esto explicaria por qué algunos pacientes responden al tratamiento y

otros no.

- La diabetes del grupo 1 es la antiguamente clasificada como de tipo 1. Los
individuos son relativamente jovenes y aparentemente en buen estado de salud
y peso normal. Tiene las mismas caracteristicas que el tipo 1, ya que se debe a
una enfermedad autoinmune que imposibilita la produccion de insulina. Por lo
tanto, aumenta el nivel de azdcar en sangre por la carencia de hormona
hipoglucemiante.

- La diabetes del grupo 2, parecida al grupo uno sin embargo esta no esta
causada por el fallo del sistema inmune sino un defecto en las células () por lo
que se afecta la sintesis de insulina, principal funcion de las mismas. Los
pacientes de esta categoria tienen un alto riesgo de padecer de ceguera.

- Diabetes del grupo 3, generalmente en pacientes obesos. No esta afectada la
produccion de insulina, sino que no responde el organismo a la hormona. Los
pacientes de esta categoria tienen alto riesgo de padecer de enfermedades
renales.

- Diabetes del grupo 4, parecido al del grupo 3 pero con valores metabdlicos
relativamente normales, es propio de los individuos con sobrepeso.

- Diabetes del grupo 5, afecta individuos de edad mayor.

TRATAMIENTO Y PREVENCION

La prevencion de la diabetes mellitus tiene tres variantes: primaria, secundaria y
terciaria. La prevencién primaria consiste en combatir los factores de riesgo
modificables. La secundaria tiene como objetivo lograr un adecuado control metabdlico

de la enfermedad para prevenir las complicaciones agudas y cronicas.

La prevencidn terciaria tiene como objetivo detener o retardar la progresion de las

complicaciones crénicas como:
- control metabdlico 6ptimo

- evitacién de discapacidad mediante rehabilitacion fisica, psicologica, social,



-impedir mortalidad temprana.
-establecer una conducta terapéutica consistiendo esencialmente en:
*educacion diabetoldgica
*tratamiento dietético y nutricional
*practica de ejercicio fisico sistematico
*mantener un peso adecuado
*evitar la multiparidad
* evitar la exposicion y prevenir las infecciones virales.

*evitar el consumo o0 la exposicion innecesaria de medicamentos o sustancias

diabetogénicas
*tratamiento hipoglucemiante (antidiabético oral) e insulinoterapia

*tratamiento de las enfermedades asociadas como la hipertension arterial,

dislipidemia, obesidad...

*tratamiento de complicaciones micro y macroangiopatias

-apoyo psicolégico
*evitar el estrés o minimizar sus efectos

Al dia de hoy, el tratamiento de la diabetes mellitus se centra esencialmente en la
insulinoterapia, el tratamiento de los factores de riesgo relacionados con esta
incluyendo las complicaciones de la misma. Una de las complicaciones mas
importantes de la diabetes mellitus tipo 2 que es la méas frecuente de todas las
variantes, es el pie diabético que conlleva a la discapacidad del paciente por
amputacion. La cual carga econOmica sustancial y costos en atencion sanitaria, para
las intervenciones y el seguimiento de los pacientes tanto econdmicamente,
psicologicamente, socialmente como en la medicacion. En Cuba, anualmente se
efectian alrededor de 1000 amputaciones. En un estudio descriptivo y transversal

efectuado sobre 56 pacientes padeciendo de diabetes mellitus diagnosticados con pie
10



diabético, en el area de salud del policlinico universitario "Josué Pais Garcia“ en
Santiago de cuba entre enero y diciembre del afio 2016 se obtuvo un resultado del
100% de curacion aplicandolos el tratamiento herbetprot-P, por lo que no hubo

necesidad de amputarlos este pie al final. (20

Herbetprot-P es un medicamento seguro y eficaz disefiado por el centro de ingenieria
de genética y biotecnologia (CIGB), cuyo modo de accién consiste en la curacion y
regeneracion del tejido necrosado por la gangrena por estimulacién de la angiogénesis.
Asi trata las ulceras complejas resultantes de las lesiones. Esto es posible mediante el
principio activo del medicamento que es el factor de crecimiento humano recombinante
(FCHrec). Un frasco de herbetprot-P cuesta 518,39 pesos cubanos. (1s) Actualmente su
uso esta registrado en 20 paises como Cuba, Argentina, Ecuador, Rusia, Sudafrica,
China, Brasil y Ucrania. El uso de herbetprot-P ha beneficiado a amas de 145000
pacientes en el mundo y mas de 28000 en cuba lo que constituye una disminucion del
riesgo de 78%. Aunque su costo todavia represente una barrera al acceso facil, se
debe reconocer que herbetprot-P un cierto incremento en la vida social util, mejor
calidad de vida por evitar la amputacién y técnicas quirargicas costosas, la disminucién
de problemas desde el punto de vista social, las altas erogaciones en gastos en

asistencia sanitaria.
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CONCLUSION

La diabetes mellitus es una de las enfermedades cronicas no transmisibles mas
frecuentes en el mundo. Se caracteriza esencialmente por la falta parcial o total de la
insulina. Existen 5 tipos de diabetes mellitus distintos tanto genéticamente, como en las
manifestaciones. Son del primer grupo al quinto, la diabetes severa autoinmune,
diabetes severa por deficiencia de insulina, diabetes severa por resistencia a la
insulina, diabetes moderada relacionada con la obesidad y la diabetes moderada. Los
sintomas mas frecuentes son pérdida de peso, poliuria, obesidad, polidipsia, polifagia,
astenia, prurito. Relacionada con la edad su carécter versatil desde el punto vista tanto
del diagnostico precoz, sus manifestaciones como su prevencion y control hacen de
ella una de las enfermedades que cuesta millones de doélares anualmente, a la
organizacion mundial de salud y otras asociadas. Aun con los logros alcanzados desde
el punto vista cientifico, muchos desafios todavia estdn en adelante. Actualmente las
prevenciones consisten en tres variantes que son la primaria que consiste en combatir
los factores de riesgo modificables, la secundaria que tiene como objetivo lograr un
adecuado control metabdlico de la enfermedad para prevenir las complicaciones
agudas y crénicas y la terciaria que se centra en detener o retardar la progresion de las
complicaciones cronicas. Mientras los tratamientos consisten esencialmente en la
insulinoterapia, el tratamiento de los factores de riesgo relacionados con esta
incluyendo las complicaciones de la misma. Se demostré6 en este trabajo el papel
preponderante que juega la genética en el diagnéstico y prevencién de esta
enfermedad. Por lo que entender mejor la herencia de las diferentes formas de
diabetes, sus manifestaciones y complicaciones podran permitir en un futuro cercano
establecer tratamientos mas adecuados, pero mas importante, establecer programas
de prevencion mas ajustados y eficaces de esta. Como futuros médicos este trabajo
investigativo incremento y actualizd nuestro conocimiento en cuanto a lo que
representa la diabetes mellitus al dia de hoy en el mundo, informaciones que nos seran
de capital importancia en nuestro futuro desempefio, para mejorar la calidad de vida de
los pacientes en nuestras comunidades respectivas.
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ANEXOS

anexo 1: uso del glucémetro

Fuente: medlineplus.com

Anexo 2:
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Anexo 3:
FADAM.
Retina normal Retinopatia

Macula Papila Hemorragia Aneurismas fuente: med|inep| us.com
optica

#ADAM. 19




Anexo 4: evolucién de la diabetes mellitus y sus subtipos

1-2%
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Fuente: revista cientifica The Lancet Diabetes and Endocrinology
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