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DOCTORA, SI HE COMIDO Y HE HECHO LO MISMO, ¿POR QUÉ MI GLUCOSA ES DIFERENTE?














¿QUÉ ES LA DIABETES?

La diabetes mellitus o diabetes es una patología caracterizada por un conjunto de trastornos metabólicos que producen niveles elevados de glucosa en sangre o glucemia por un déficit en la producción de insulina y/o una resistencia a su acción. Si bien para su diagnóstico y criterios de control se emplean los valores de glucemia, esta patología es mucho más compleja que una mera subida de glucosa.

Se estima que en todo el mundo 537 millones de adultos viven con diabetes y se espera que esas cifras suban en 2030 a 643 millones de personas. Pero el problema no es solo de números. Una diabetes mal controlada incrementa el riesgo de otras patologías, como el infarto de miocardio, el daño renal o lesiones en la vista, entre otras.

Existen múltiples tipos de diabetes y, aunque suene pretencioso, hay tantas diabetes como personas que salgan con esta afección. Las más conocidas son la tipo 1 y la tipo 2. No hay lugar en esta clasificación para diabetes de la buena o de la mala, como alguna vez me han preguntado, sino diabetes bien o mal controladas. 






UN POCO DE HISTORIA

Entre las 110 páginas del papiro de Ebers, uno de los tratados médicos y de farmacopea más antiguos, datado en el año 1500 antes de Cristo, en la época de Amenhotep I, ya había un lugar para la diabetes. Los antiguos egipcios la describían como la enfermedad de la orina dulce, en la que el paciente presentaba «sed excesiva, micción copiosa, adelgazamiento extremo y hambre continua». Entre los remedios de la época para tratarla estaban el plomo verde, trigo, bayas de saúco, sangre de ternera o sacrificios animales varios a los dioses de la época.

Los griegos fueron los que acuñaron el término de diabetes, diabētēs (διαβήτης), derivada de la unión de διά, ‘a través de’ + βαίνω, ‘discurrir’ + t(ēs), ‘dedicado a’, ‘que hace’, en clara referencia a uno de los síntomas habituales de la diabetes: el aumento de la diuresis. Avicena, médico persa, la describió en el Canon de la Medicina, como una patología en la que la orina, al evaporarse, dejaba un residuo similar a la miel. Thomas Willis, médico inglés del siglo XVII, volvió a rescatar el concepto de dulce y de aumento de la diuresis y popularizó la denominación «el mal de la orina» (the pissing evil) o diabetes mellitus. Su descripción está basada totalmente en observaciones propias, ya que la orina de las personas con diabetes, aparte de copiosa, era de sabor dulce. Poco a poco aumentaron los conocimientos en diabetes, se describieron el aumento de glucosa en sangre y el papel central del páncreas, llegó el descubrimiento de la insulina, la aparición de nuevos fármacos, la aplicación de las tecnologías, la prevención de las complicaciones..., hasta hoy. 






¿POR QUÉ ESTE LIBRO?

Si tuviera que elegir la pregunta que más me hacen las personas con diabetes a las que atiendo y sus acompañantes, sin lugar a dudas, sería la que da título a este capítulo: «Doctora, si he comido y he hecho lo mismo, ¿por qué mi glucosa es diferente?». Está claro que controlar la glucosa no es tan fácil como a priori pueda parecer y son múltiples los factores que afectan a su regulación, más allá del esquema básico de alimentación, ejercicio y tratamiento farmacológico.

En mi facultad decían que, en Medicina, dos más dos no son cuatro, pero tampoco son sesenta y cuatro. Y de aquellos tiempos de universidad, del estudio de Fisiología, Patología General, Patología Médica y Endocrinología, se puede decir que la diabetes hizo tilín en mi mente. Aunque la puntilla definitiva de cómo la diabetes me eligió la tuve con mis prácticas en un centro de salud en el último año de carrera. Cuatro años de especialidad en Endocrinología y Nutrición, de 2010 a 2014, y desde entonces más de 10 años como médico adjunta especialista, durante los cuales he podido atender a muchas personas con diabetes, me han motivado a escribir este libro.

Profesionalmente, es un reto atender múltiples tipos de diabetes bajo diferentes circunstancias, en consultas, en la planta de hospitalización, por telemedicina, por «teléfono medicina»… Incluso en mi época de médico interno residente estuve de campamento con niños y niñas con diabetes. Han sido muchas horas de estudio y de consultas en este camino, pero no solo; también muchas horas compartidas con excelentes profesionales y personas que viven con diabetes y sus familiares, a los cuales tengo que agradecer todo lo que he aprendido con ellos. Además de mi faceta asistencial, tengo la suerte de poder colaborar de forma activa en actividades docentes y en investigación clínica. Ello me ha llevado a formar parte de la junta directiva de la Sociedad Española de Endocrinología y Nutrición y a colaborar de forma activa en su Área de Diabetes, participar en congresos y otras reuniones organizados por esta sociedad y por la Sociedad Española de Diabetes, así como presentar algunos de nuestros trabajos en los dos congresos mundiales más importantes de diabetes: el de la Sociedad Europea para el Estudio de la Diabetes (EASD) y el de Sociedad Americana de Diabetes (ADA). También participo en ensayos clínicos en diabetes, con los que podemos ofrecer nuevos fármacos y mejores soluciones a muchos de los pacientes que atendemos. Considero que docencia e investigación son básicas para cualquier médico, y más aún para un profesional que atiende a personas con diabetes. La docencia y la investigación hacen que cada día mejore como médico.

Los que me conocen saben que me encanta leer y que desde pequeña he disfrutado escribiendo pequeños textos. Ambas habilidades me han ayudado mucho a la hora de transmitir conocimientos en mi vida profesional. Fruto de mi interés por la diabetes y de mis inquietudes por las letras surgió la idea de recoger en un libro de forma organizada los conocimientos actuales con el objetivo de ayudar a las personas que viven con diabetes a gestionarla mejor y ofrecerles información veraz y entendible. Gracias a la confianza de La Esfera de los Libros, voy a hacer llegar este mensaje a muchas más personas con diabetes y sus familias, lo cual es todo un sueño personal y profesional. Nada puede sustituir la labor del equipo sanitario que te acompaña en la gestión de la diabetes y las recomendaciones del libro son generales, pero intentan acercarse a la mayor parte de las personas con diabetes y ofrecerles una base sólida de conocimientos. En la bibliografía puedes consultar y ampliar más información.

Lo cierto es que la educación diabetológica, también conocida como educación terapéutica en diabetes, es fundamental para las personas con diabetes, que tienen que estar formadas y disponer de información actualizada sobre su patología y tratamiento, así como acerca de la manera de resolver posibles incidencias. El porcentaje de tiempo que pasan en un entorno sanitario probablemente sea < 1 %, mientras que el 99 % restante tienen que hacer frente a la autogestión de la diabetes. Ya lo decía Miguel de Cervantes: «Estar preparado es la mitad de la victoria».






EL LENGUAJE IMPORTA

Las palabras tienen mucho poder: para hacernos sentir bien, para aliviar, para ayudar, y también para poner etiquetas o transmitir mensajes negativos. Las personas que conviven con una patología crónica como la diabetes entienden muy bien de qué hablo.

Hasta el 80 % de las personas con diabetes se han sentido juzgadas, ridiculizadas o tratadas de forma diferente por tener esta condición en algún momento de su vida. La mitad de las personas con diabetes tipo 2 se han sentido culpabilizadas por tener esta dolencia a causa de su exceso de peso corporal. También a las personas con diabetes tipo 1 se les culpa de haber comido muchos dulces o haber hecho alguna cosa mal y por eso su páncreas ha dejado de trabajar. 

Como profesionales sanitarios tenemos que conocer que nuestras palabras pueden tener un impacto profundo en los demás. Y ese impacto puede ser positivo y motivador o negativo y perpetuador de estereotipos. No estamos para juzgar, sino para colaborar y reforzar un mensaje positivo.

Una patología no define a una persona. Por eso la palabra «diabética» referida a una persona es un término que estaría bien desterrar. En su lugar debemos emplear la expresión «persona que vive con diabetes» o «persona con diabetes». Preguntemos a estos pacientes si se sienten cómodos o no al emplear la palabra «diabético». Esto va más allá de ser políticamente correcto y tiene que ver con ser consciente y considerado con la realidad que supone vivir con diabetes.

Estas recomendaciones no deberían ceñirse a los profesionales y personas con diabetes y su entorno, sino también a los medios de comunicación y redes sociales. Eliminar sesgos, no perpetuar estigmas y transmitir un mensaje positivo es esencial para una buena comunicación en diabetes.
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DIABETES EN PLURAL













No es lo mismo una diabetes que debuta en la infancia que la que se diagnostica en una persona de 70 años que toma corticoides o la que aparece en el embarazo. Saber qué tipo concreto de diabetes es nos ayuda a dirigir mejor los tratamientos, saber qué esperar de los mismos y adelantarnos a posibles complicaciones.

A menudo en la consulta recibo preguntas sobre cuál es mi tipo de diabetes, si es tipo 1 o tipo 2, o bien sobre si se padece «diabetes de la buena o de la mala». Parece que el tipo 1 y el tipo 2 lo tenemos claro, pero hay vida más allá de este binomio. Un spoiler: no hay diabetes buena ni mala, sino diabetes bien o mal controlada. 






¿CÓMO SE REGULA LA GLUCOSA EN NUESTRO CUERPO?

El cuerpo obtiene energía mediante la oxidación de hidratos de carbono y grasas mientras que las proteínas como fuente de energía son un combustible caro que solo se emplea como tal en caso de ayuno prolongado. Los hidratos de carbono se almacenan como glucógeno muscular y hepático, mientras que las grasas se almacenan como triglicéridos en el tejido adiposo. Insulina y glucagón son las principales hormonas reguladoras del metabolismo de los hidratos de carbono. Ambas hormonas se fabrican en el páncreas en unas estructuras conocidas como islotes de Langerhans, distribuidos por todo el páncreas; es lo que se conoce como páncreas endocrino. En estos islotes, las células predominantes son las células β, productoras de insulina, y las células α, que fabrican glucagón. Los islotes también elaboran otras hormonas, como la somatostatina, el polipéptido pancreático, la amilina o la grelina. Al resto del páncreas, encargado de producir el jugo pancreático para digerir los alimentos, se le conoce como páncreas exocrino.

La insulina es la llave para abrir la puerta de las células para que pueda entrar la glucosa y suprime la liberación hepática de glucosa, mientras que el glucagón tiene los efectos contrarios. También participan de esta regulación otras hormonas, como catecolaminas o glucocorticoides, con efectos similares a los del glucagón. En ayunas, es el hígado el encargado de liberar glucosa al torrente circulatorio bien por escisión de glucagón (glucogenólisis), o bien fabricando glucosa a partir de otras moléculas (gluconeogénesis). Los riñones son también capaces de producir glucosa, especialmente en casos de ayuno prolongado. Además, filtran la orina y reabsorben glucosa para evitar que se pierda. Tras las comidas, o estado posprandial, los hidratos de carbono se digieren y absorben en el tubo digestivo, aumenta la secreción de insulina y se suprime la liberación de glucagón, mientras se promueve la captación de glucosa por los tejidos y paralelamente se inhibe la producción hepática de glucosa. Además, en respuesta a la ingesta de hidratos de carbono, se liberan otras hormonas en el tubo digestivo que potencian la acción de la insulina, conocidas como hormonas incretinas.






¿CÓMO SE DIAGNOSTICA LA DIABETES?

Según la Federación Internacional de Diabetes (IDF), esta enfermedad es una entidad crónica debida a que el páncreas no produce insulina, o bien el cuerpo no puede usar de forma efectiva esta hormona, lo que da lugar a una elevación de la glucosa.

En no pocas ocasiones el diagnóstico de diabetes es casual a raíz de una revisión rutinaria y no se acompaña de síntomas. Pero en otros casos puede presentarse con síntomas conocidos como clínica cardinal de diabetes o síntomas clásicos, como poliuria (aumento de la micción), polidipsia (sed continua, muchas veces insaciable e incluso de noche, boca seca), pérdida de peso (porque la glucosa está en sangre y no llega a las células, que están «hambrientas» y tienen que echar mano de las grasas y proteínas para obtener energía), y debilidad o pérdida de fuerza. O bien, el diagnóstico se produce a raíz de la presentación de una complicación típicamente asociada a la diabetes, como un infarto de miocardio o una enfermedad renal.





Cuáles son los test diagnósticos para la diabetes

Podemos realizar una batería de pruebas que nos permiten diagnosticar a una persona con diabetes:



•Aumento de los niveles de hemoglobina glicosilada (HbA1c). La hemoglobina es una proteína encargada de transportar el hierro en los glóbulos rojos o hematíes, cuya vida media es la de la vida de esta célula, unos tres meses, en condiciones habituales. Cuando la glucosa está elevada en sangre, se tiende a unir a las diferentes estructuras, entre ellas, a la hemoglobina. Es un proceso mecánico, no mediado por enzimas. Por tanto, determinar la hemoglobina que lleva ligada el azúcar, es decir, la hemoglobina glicosilada, es una medida indirecta de cómo ha estado nuestra glucosa en los últimos 3 meses. El diagnóstico de diabetes se corresponde con una HbA1c ≥ 6,5 %. Este parámetro se determina en sangre y, aunque también hay analizadores de HbA1c capilar, la prueba fetén debe realizarse en sangre con un método estandarizado. Habitualmente sus cifras se indican con el símbolo de porcentaje (%), pero en referencias anglosajonas vamos a encontrar expresiones en milésimas de mol o mmol/mol (6,5 % equivalen a 48 mmol/mol). Entre 5,7 y 6,4 % estarían los casos de prediabetes.

•Glucemia venosa tras al menos 8 horas de ayuno. Valores ≥ 126 mg/dL son sugestivos de diabetes. Entre 100 y 125 mg/dL corresponde a la glucemia alterada en ayunas, una forma de prediabetes.

•Test de sobrecarga oral de glucosa. Para el diagnóstico de diabetes, empleamos una solución líquida con 75 g de glucosa y se mide la glucemia en sangre a las 2 horas. Si esos niveles son ≥ 200 mg/dL, indican diabetes. Si los valores a las 2 horas se sitúan entre 140 y 199 mg/dL, hablaríamos de tolerancia alterada a la glucosa, otra forma de prediabetes.





	
	


	
			
			Tabla 1

			PARÁMETROS PARA REALIZAR DIAGNÓSTICO DE DIABETES

		
	

	
			
			Glucemia en ayunas

		
			
			≥ 126 mg/dL

		
	

	
			
			HbA1c

		
			
			≥ 6,5 %

		
	

	
			
			Glucemia a las 2 horas tras sobrecarga oral de glucosa con 75 g

		
			
			≥ 200 mg/dL

		
	

	
			
			Clínica cardinal + glucemia venosa al azar

		
			
			≥ 200 mg/dL

		
	






A menos que el diagnóstico de diabetes sea claro, es decir, que una persona tenga los síntomas clásicos y se acompañen de una glucemia venosa ≥ 200 mg/dL, para poder diagnosticar de diabetes se requieren dos resultados anormales de los anteriores, bien en la misma analítica, bien en dos momentos diferentes. Ahora, tenemos que poner nombre y apellidos a esa diabetes.






¿CÓMO SE CLASIFICA LA DIABETES?

La clasificación que utilizamos para disponer de un lenguaje común es la propuesta por la Asociación Americana de Diabetes (ADA), la sociedad referente mundial en los temas referidos en la diabetes junto con la Sociedad Europea para el estudio de la Diabetes (EASD). Esta clasificación se basa fundamentalmente en aspectos fisiopatológicos, es decir, las vías por las cuales se produce un tipo concreto de diabetes. Como puede intuirse, esto de tipo 1 y tipo 2 viene directamente derivado por el orden que ocupan en el listado. Tradicionalmente también se clasificaba la diabetes como insulinodependiente y no insulinodependiente, dependiendo de si el tratamiento con insulina era o no necesario. En la clasificación actual se emplean los números arábicos; los números romanos no se utilizan, si bien se pueden encontrar en algunas referencias más antiguas.

Podemos distinguir los siguientes tipos:



•Diabetes tipo 1. Se produce la destrucción de las células β productoras de insulina por una activación contra ellas del sistema inmune, lo cual conduce al déficit absoluto de insulina. En este tipo también incluimos la diabetes tipo LADA (del inglés latent autoimmune diabetes in adults).

•Diabetes tipo 2. En este tipo de diabetes, la más frecuente, se produce una pérdida progresiva de la función de las células β que lleva a una alteración en la secreción de insulina, con frecuencia bajo un trasfondo de resistencia a la insulina o síndrome metabólico.

•Aquí uno esperaría encontrar la diabetes «tipo 3». Sin embargo, en esta categoría encontramos diabetes debidas a distintas causas, como las secundarias a alteraciones genéticas en la producción de insulina, diabetes por alteración del páncreas exocrino o diabetes inducida por fármacos o tóxicos.

•Diabetes gestacional. El embarazo pone a prueba la función pancreática y es posible desarrollar hiperglucemia en el segundo y tercer trimestre. 





	
	


	
			
			Tabla 2

			TIPOS DE DIABETES

		
	

	
			
			1.Diabetes mellitus tipo 1

		
	

	
			
			2.Diabetes mellitus tipo 2 

		
	

	
			
			3.Otros tipos específicos de diabetes

		
			
			a.Defectos genéticos de la célula β

			b.Defectos genéticos en la acción de la insulina

			c.Enfermedades del páncreas

			d.Patologías endocrinas 

			e.Diabetes inducida por fármacos/químicos

			f.Diabetes inducida por infecciones

			g.Formas infrecuentes de diabetes autoinmunes

			h.Otros síndromes en ocasiones asociados a diabetes

		
	

	
			
			4.Diabetes gestacional

		
	









DIABETES TIPO 1

Afecta a dos o tres personas por cada mil habitantes y supone entre el 6 y el 10 % de los casos. Su distribución es variable según las zonas geográficas, y es más habitual en países nórdicos. Puede aparecer en cualquier momento de la vida, pero suele manifestarse sobre todo a los 5-7 años de edad y en la pubertad. También suelen debutar más casos en invierno y, a diferencia de la diabetes tipo 2, la agregación familiar es baja, en torno a un 20 %.

Cada vez se diagnostican más casos de diabetes tipo 1 —los datos varían según las zonas geográficas— y en su génesis podrían estar implicados factores medioambientales, psicosociales, alteraciones de la microbiota e infecciones.





¿Cómo se produce?

Se trata una patología autoinmune caracterizada por la destrucción de las células β de los islotes. El sistema inmune no las reconoce como propias y envía anticuerpos frente a diferentes dianas que acaban destruyendo a estas células. El tener una marca que confiera mayor susceptibilidad genética a desarrollar diabetes tipo 1 no es garantía de que se vaya a manifestar. Es una patología compleja en la que hay una profunda interrelación entre factores genéticos, inmunológicos y medioambientales. 

Factores implicados en su desarrollo:



•Factores genéticos. Más del 85 % de las personas con diabetes tipo 1 carecen de familiares con diabetes, si bien es verdad que el riesgo entre hermanos es del 6 %. Se han descrito más de 60 lugares o locus posibles dentro de nuestros cromosomas en los que puede haber variables genéticas que contribuyan al riesgo de desarrollar diabetes tipo 1. Estos puntos de mayor susceptibilidad se conocen cómo insulin-dependent diabetes mellitus (IDMM). Los IDMM de mayor riesgo se sitúan en el cromosoma 6. Se corresponden con la región que codifica el complejo mayor de histocompatibilidad humano (major histocompatibility complex [MHC]), la región de los antígenos leucocitarios humanos (HLA), responsable de dar lugar a las proteínas que posibilitan al sistema inmune diferenciar entre células propias y sustancias externas potencialmente dañinas. Entre los genotipos de mayor riesgo que podemos encontrar en más del 95 % de las personas con diabetes tipo 1 se encuentran el HLA DR3 y/o DR4. Existen otros locus que pueden modular la expresión de la patología.

•Factores inmunológicos. A pesar de que es una patología conocida desde hace siglos, no fue hasta 1974 cuando se pudo identificar la naturaleza autoinmune mediante la determinación de anticuerpos específicos. Los linfocitos, un tipo de leucocitos o glóbulos blancos, infiltran de forma significativa los islotes en lo que se conoce como insulinitis, proceso que va avanzando con el tiempo y no solo afecta a la célula β, sino también al resto de células de los islotes. Además de esta infiltración, también entran en juegos mediadores inflamatorios, como interleucina-6, interferón gamma o el factor de necrosis tumoral α, que son tóxicos directos sobre la célula β y conducen a su autodestrucción u apoptosis. Dentro de los linfocitos que infiltran los islotes lo hacen preferencialmente los linfocitos de tipo T citotóxicos CD8+, que pierden esa capacidad de reconocimiento de las células del islote como propias, mientras que se produce una deficiencia relativa de linfocitos de tipo T reguladores CD4+, que habitualmente expresan citoquinas antiinflamatorias y hacen que las células T citotóxicas no sean tan reactivas. Los linfocitos T en su infiltración de los islotes también pueden estar acompañados de otros subtipos de linfocitos.

•Factores medioambientales. Sin estos factores no podría entenderse la diabetes tipo 1, ya que son pocas las personas con HLA de riesgo que desarrollan la enfermedad, la concordancia en gemelos monocigóticos oscila entre el 30 y el 50 % y existe una amplia variabilidad geográfica. Se han implicado como causantes de la dolencia una larga lista de factores, mientras que de otros se cree que son protectores. Con el objetivo de conocer más datos sobre la implicación medioambiental actualmente existe un consorcio internacional que investiga en este aspecto, The Environmental Determinants of Diabetes in the Young (TEDDY). Parece que la exposición temprana al gluten, antes de los 9 meses, y tomar leche de vaca antes de los 4 o 6 meses podrían aumentar el riesgo en personas con susceptibilidad genética, mientras que la lactancia materna prolongada ayuda a reducir ese riesgo. No existen datos que hagan pensar que las fórmulas lácteas infantiles fabricadas con leche de vaca o proteínas hidrolizadas de esta leche aumenten el riesgo. También se ha implicado a algunos virus como detonadores del proceso inmune, como enterovirus, rotavirus, citomegalovirus, rubeola y recientemente el SARS-CoV-2. El tratamiento con antibióticos por su impacto sobre la microbiota, algunos disruptores endocrinos, como el bisfenol A, e incluso el estrés psicológico también tienen un papel relevante. Recientemente se ha añadido a esta lista la presencia de sobrepeso y obesidad en niños como un factor de riesgo para desarrollar diabetes tipo 1, aparte de diabetes tipo 2.





¿Cómo se organiza este proceso?

En todo este proceso podemos distinguir tres fases. Normalmente las fases 1 y 2 pueden pasar totalmente desapercibidas y no aparecer síntomas hasta la fase 3.



•Fase 1. Caracterizada por la presencia de autoinmunidad, pero la persona está asintomática y sus glucemias son normales. Si se determinan autoanticuerpos, pueden aparecer positivos uno o varios.

•Fase 2. Aunque en esta etapa la persona suele permanecer asintomática, a la positividad en general de varios autoanticuerpos se le añaden ya datos de alteración de la glucemia.

•Fase 3. Se inician los síntomas de hiperglucemia franca y ya se cumplen los criterios de diagnóstico de diabetes. En esta fase pueden haberse negativizado los anticuerpos.



El sistema inmune puede elaborar diferentes tipos de anticuerpos causantes de diabetes tipo 1. Los más conocidos son los anti-GAD, dirigidos contra la enzima descarboxilasa del ácido glutámico, enzima limitante en la síntesis de insulina. Suelen positivizarse antes del diagnóstico y permanecer elevados durante años. Otros autoanticuerpos son los antiinsulina, antitirosina fosfatasa (anti-IA2, también llamados antiinsulinoma) y anticanal de Zn8. Todos ellos pueden determinarse en un análisis de sangre.





Existen subtipos de diabetes tipo 1

El subtipo más común de diabetes tipo 1 es el inmunomediado, es decir, el que hemos descrito anteriormente. Pero hay otra forma de diabetes tipo 1, idiopática, cuya causa desconocemos en el momento actual. De forma clásica también se denomina como diabetes tipo 1b. Estas personas se caracterizan por presentar un déficit de la secreción de insulina o insulinopenia y son proclives a desarrollar cetoacidosis diabética, pero no presentan autoinmunidad. Representan una minoría de los casos del tipo 1 y es más frecuente en personas de origen africano o asiático. 

Desde un punto de vista clínico podemos distinguir dos endotipos de diabetes tipo 1: 



•Endotipo 1. Se suele diagnosticar en niños pequeños y se caracteriza por una temprana y gran destrucción de la célula β. Se desarrolla déficit de insulina muy rápido y la fase de luna de miel1 puede estar ausente o ser de muy corta duración.

•Endotipo 2. Suele aparecer en adolescentes y adultos, caracterizado por una respuesta inmune menos agresiva en la que se mantienen algunos islotes sin insulinitis. Evoluciona de forma más lenta.





¿Qué hay sobre la diabetes tipo LADA?

La diabetes con anticuerpos positivos diagnosticada en las personas adultas, en general por encima de 30 años, y que no suele precisar tratamiento con insulina en los 6 primeros meses se denomina diabetes tipo LADA. En estos casos la destrucción de la célula β y de los islotes es lenta y, por tanto, el paciente conserva la secreción de insulina durante un mayor período de tiempo. Aunque es un nombre que con frecuencia empleamos en las consultas y cada vez va siendo más popular fuera de ellas, el último consenso sobre diabetes tipo 1 en adultos de ADA y EASD de 2021 no incluye como tal este término y aconseja directamente utilizar el de diabetes tipo 1 para evitar confusiones. 






DIABETES TIPO 2

Es la más frecuente, supone entre el 80 y el 90 % de los casos, y se prevé que la cifra de personas que viven con diabetes tipo 2 aumente de forma significativa en los próximos años. Cambios en la alimentación hacia patrones menos saludables, el estilo de vida sedentario, la falta de recursos sanitarios y estrategias de prevención deficitarias son el caldo de cultivo perfecto para justificar estos números. 





Factores de riesgo

Entre los factores bien documentados que conducen al desarrollo de este tipo de diabetes se incluyen obesidad, dietas poco saludables, sedentarismo, antecedentes familiares de diabetes tipo 2, pertenecer a determinadas etnias con mayor riesgo, antecedentes personales de diabetes en el embarazo y/o tener un bebé macrosómico (por encima de los 4 kg), presencia de intolerancia a los hidratos de carbono o glucemia basal alterada, otros factores de riesgo cardiovascular, como la hipertensión o la dislipidemia (alteración de los niveles de colesterol y/o triglicéridos), el síndrome de ovario poliquístico2 o la enfermedad hepática metabólica.3

Otros factores de riesgo son tener una mayor edad, ser varón, bajo nivel educativo, aumento del perímetro abdominal, niveles bajos de colesterol HDL y niveles elevados de triglicéridos.

Se han implicado otros factores, como ser un bebé prematuro, bajo peso al nacer, fumar, consumo abusivo de alcohol, estrés emocional, contaminación ambiental, trabajo a turnos, falta de sueño y déficit de algunos micronutrientes, como selenio, hierro, cromo o vitamina D. También algunos fármacos pueden precipitar su aparición.

Que presentes alguno de los anteriores factores de riesgo no quiere decir que vayas a desarrollar esta diabetes, pero cuantos más factores estén presentes, más probabilidades hay de hacerlo. Una de las preocupaciones de las personas con diabetes tipo 2 es el riesgo de que sus familiares desarrollen la patología. Es verdad que se puede heredar esa predisposición, pero tenemos en la alimentación equilibrada y en la actividad física, que nos ayudan a mantener una composición corporal saludable, dos excelentes herramientas para prevenirla.

Los factores de riesgo actúan por diferentes vías y resulta muy difícil separar sus caminos, ya que pueden actuar tanto en el sistema metabólico como en el endocrino u hormonal, en el neurológico o en el sistema inmune. De ahí que la diabetes tipo 2, aunque sea una enfermedad frecuente, sea también una patología más compleja de lo que parece a priori.

El predictor más potente de desarrollo de diabetes tipo 2 es el exceso de grasa corporal, de forma que a mayor grado de exceso de grasa, mayor prevalencia, especialmente si esa grasa se acumula en el abdomen, rodeando las vísceras (grasa visceral). Esa grasa se asocia con mayor resistencia a la insulina y con alteración de la célula β. Los datos de normalidad de la medición del perímetro abdominal son propios para cada población. En España, tener un perímetro abdominal por encima de 88 centímetros en mujeres y en hombres por encima de 102 centímetros define la presencia de obesidad abdominal.

Pero no toda persona con obesidad va a desarrollar diabetes; solo lo hará un tercio de ellas, por lo que tiene que haber algún otro factor más que el exceso de grasa. La grasa corporal se acumula habitualmente en el tejido adiposo, que es un tejido metabólicamente muy activo que produce gran cantidad de mediadores hormonales y tiene un papel importante en el sistema inmune y la inflamación. Cuando la grasa excede la capacidad de almacenaje del tejido adiposo es cuando se acumula en otros órganos entre cuyas funciones habituales no está la de ser almacén de grasa. Esta grasa ectópica se acaba convirtiendo en grasa disfuncional, que libera una gran cantidad de mediadores inflamatorios, como proteína C reactiva, interleucina-6, factor de necrosis tumoral α y otras adipoquinas. Este estado proinflamatorio crónico induce resistencia a la insulina y es tóxico para las células β, y, sumado a otros factores, como el aumento de los ácidos grasos libres en sangre y el estrés oxidativo, conduce a la muerte de estas células.

Aquí también entran en juego otras dos moléculas muy importantes. Por un lado, la leptina, que es una hormona que producen los adipocitos o células del tejido adiposo de forma proporcional a su masa e informa al hipotálamo de la cantidad de tejido adiposo que tenemos. Su feedback se altera en situaciones de obesidad y resistencia a la insulina, lo que conduce a una resistencia a esta hormona. Por otro lado, la adiponectina, también elaborada por los adipocitos y que mejora el control glucémico y el perfil lipídico, se encuentra disminuida.

Se sabe que una dieta pobre en frutas y verduras y rica en procesados puede conducir al desarrollo de diabetes tipo 2 independientemente de la presencia o no de obesidad. Sobre factores dietéticos, el patrón que tiene más evidencia de alta calidad en la prevención de diabetes tipo 2 y otras alteraciones del metabolismo de los hidratos de carbono es la dieta mediterránea. 

Se han identificado más de 120 loci que pueden alojar más de 150 alteraciones genéticas relacionadas con la diabetes tipo 2. En torno al 40 % de las personas con esta diabetes tienen al menos un familiar de primer grado afectado. El riesgo de que un familiar de primer grado desarrolle esta diabetes es entre 5 y 10 veces superior al de otra persona de las mismas características sin antecedentes. Además, es más frecuente que entre familiares de primer grado haya prediabetes o resistencia a la insulina. Pero, aparte de esta predisposición genética, es importante destacar que en la familia no solo se comparten genes, sino también costumbres. No todo está escrito en los genes, sino que el resultado va a depender de otras variables. Así, los factores ambientales tienen un papel muy importante en la expresión génica. Es lo que se conoce como epigenética.

Actualmente está en auge la investigación sobre la presencia de disruptores endocrinos. Son necesarios más estudios que nos permitan comprender los mecanismos implicados, pero se sabe que algunos de ellos pueden producir resistencia a la insulina, alterar el metabolismo o inducir inflamación. Entre el listado de sospechosos se encuentran el bisfenol A, presente en muchos plásticos, al igual que los ftalatos, los parabenos, que se pueden emplear en productos de higiene personal y cosméticos, y otros como dioxinas, pesticidas o compuestos perflurados.

Existen test que incluyen variables clínicas que nos informan acerca del riesgo de desarrollar diabetes tipo 2. El más conocido y extendido es el test FINDRISK, que incluye parámetros como índice de masa corporal, edad, alimentación, ejercicio o antecedentes familiares. Puedes comprobar aquí tu riesgo de desarrollar diabetes tipo 2: https://diabetes.org/diabetes-risk-test





De los factores de riesgo al desarrollo de la diabetes tipo 2

En una primera fase, aparece resistencia a la insulina, que las células β tratan de compensar produciendo todavía más cantidad de esta hormona. Cuando las células van poco a poco agotándose, surge la tolerancia alterada a la glucosa y finalmente se desarrolla la diabetes. La presencia de resistencia a la insulina puede preceder al desarrollo de la diabetes tipo 2 incluso hasta en 20 años.
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	Figura 1. Historia natural de la diabetes tipo 2







Cuando se desarrolla resistencia a la insulina, a la célula β no le queda más remedio que trabajar por encima de sus posibilidades liberando más insulina, produciendo lo que se conoce como hiperinsulinemia, es decir, niveles elevados de insulina en sangre. Los niveles de glucemia se mantienen dentro del rango normal y la persona no tiene un diagnóstico de diabetes propiamente dicho, pero estará más cerca de él. Si esta situación se mantiene en el tiempo, llegará un momento en el cual el páncreas se fatigue, lo cual se va a traducir en una alteración de los niveles de glucosa que se engloban bajo el término de prediabetes. 

¿Qué situaciones engloba la prediabetes? Incluye la glucemia basal alterada y la tolerancia alterada a la glucosa. Una persona con glucemia basal alterada tiene una glucemia en ayunas de entre 100 y 125 mg/dL, pero en otras pruebas para diabetes los resultados son normales. En el caso de tolerancia alterada a la glucosa, es preciso realizar una curva de glucemia con 75 g de glucosa en forma de solución líquida y medir la glucemia venosa a las 2 horas. Si está entre 140 y 199 mg/dL, se confirma. En ambos casos, lo más habitual es que la HbA1c se sitúe en el rango de 5,7 a 6,4 %, aunque podría ser normal. ¿Se pueden dar ambas circunstancias? La respuesta es sí. Digamos que sería un estadio previo al desarrollo de la diabetes, en el que el 70 % de las personas que presentan alguna de estas alteraciones acabará desarrollando diabetes si no se pone freno. Además, se ha constatado que la prediabetes puede aumentar también el riesgo de complicaciones, especialmente cardiovasculares.

Pero sigamos avanzando en esta historia. La secreción de insulina comienza a deteriorarse. En condiciones habituales, hay parte de la insulina que se libera como un precursor, la proinsulina, en torno a un 10-15 %, que tiene que ser procesada a insulina para poder actuar. Poco a poco, la célula β produce cada vez más proinsulina porque no le da tiempo a cubrir la demanda y se ve obligada a liberar esta molécula, todavía sin madurar.

El páncreas acaba agotándose y es incapaz de mantener ese ritmo de producción y de coordinar la respuesta de secreción de insulina en respuesta a los hidratos de carbono. Aunque en general es variable, se estima que la pérdida de función a partir del 60 % de estas células conduce al desarrollo de hiperglucemia franca, que puede ser o no sintomática, al menos al principio.

Existen otros mecanismos implicados, fundamentales, además, para entender algunas de las líneas de tratamiento farmacológico:



•Efecto incretina. Reciben el nombre de incretinas todas aquellas hormonas de origen gastrointestinal que estimulan la secreción de insulina en respuesta a la ingesta de alimento. Es lo que se conoce como efecto incretina. Entre las dos más populares se encuentran el GLP1 (glucagon-like peptide type 1), secretado por las células tipo L de íleon y en el colon, y el GIP (gastric inhibitory peptide), elaborado por las células K duodenales y del yeyuno proximal. El GLP1 también puede ser elaborado en el sistema nervioso central. Ambas incretinas son degradadas de forma rápida en sangre por una enzima, conocida como dipeptidil peptidasa tipo 4 (DPP4). Las incretinas consiguen un aumento de la secreción de insulina en respuesta a la ingesta, acción que representa entre el 20 y el 60 % de la insulina tras las comidas. Además, enlentecen el vaciamiento del estómago, inhiben la secreción poscomidas de glucagón y aumentan la captación de glucosa en el hígado. Asimismo, GLP1 y GIP disminuyen el apetito al actuar en el sistema nervioso central y por el efecto que hacen al enlentecer el vaciamiento gástrico, de modo que se induce sensación de saciedad. Las personas con diabetes tipo 2 tienen una reducción del efecto incretina.

•Otros péptidos pancreáticos. Entre ellos destacan el polipéptido amiloide pancreático, la somatostatina y la amilina. El polipéptido amiloide se cosecreta y almacena en los gránulos secretores de insulina. Sus niveles aumentan en personas con diabetes tipo 2, lo que conlleva que se capte menos glucosa y se diluya la secreción de insulina.

•Excreción renal de la glucosa. Quizás te sorprenda, pero los riñones desempeñan un papel clave en la regulación del metabolismo de la glucosa. Los riñones son capaces de producir glucosa a partir de otros sustratos y reabsorben la glucosa que pasa por sus túbulos y que ha sido previamente filtrada en el glomérulo para que no se pierda con la orina. En condiciones habituales se filtran en torno a 180 g de glucosa al día. Esta reabsorción ocurre sobre todo en segmentos proximales de los túbulos a través de los cotransportadores de sodio y glucosa. De estos existen varios subtipos, pero el más activo y ubicuo es el cotransportador de sodio glucosa, tipo 2, SGLT2. Sin diabetes va a la orina un 1 % a lo sumo de la glucosa filtrada. Sin embargo, en las personas con diabetes tipo 2, la hiperglucemia activa la hiperfiltración, de forma que se excede la capacidad de reabsorción del riñón y es cuando aparece glucosa en orina o glucosuria.

•Papel de la microbiota. La microbiota es el conjunto de microorganismos, en su mayoría bacterias, que cohabitan con nosotros. Predominantemente se localizan en el colon. Su composición viene determinada por factores como la edad, género, tipo de alimentación, factores genéticos, patologías o consumo de alcohol y tabaco, entre otros. La obesidad per se puede producir cambios en la composición de la microbiota que dan rienda suelta a bacterias más dañinas para nuestro organismo y contribuyen al desarrollo de insulinorresistencia. En general, suelen disminuir las bacterias productoras de butirato, molécula de ácido graso de cadena corta fundamentalmente antiinflamatoria. Mantener estilos de vida poco saludables sumados a la obesidad promueve la permeabilidad intestinal (bacterias patógenas pasan a sangre desde el intestino), inflamación, alteración del metabolismo de los ácidos biliares, desregulación del sistema endocrino en el intestino o incluso cambios en el tejido adiposo. Aunque se ha publicado mucho sobre el posible papel de los probióticos (microorganismos vivos que pueden alterar la microbiota intestinal de forma positiva) y prebióticos (alimentos funcionales que contienen ingredientes no digeribles que son empleados por parte de la microbiota intestinal), no hay mejor medida para cuidar nuestra microbiota que una alimentación saludable, evitar tóxicos como el alcohol y el tabaco y ser físicamente activos.





¿Existen diferentes tipos de diabetes tipo 2?

La diabetes tipo 2 es una enfermedad heterogénea en su presentación y progresión. Probablemente te veas tentado de comparar tu diabetes con la de otra persona y, aunque sea igualmente diabetes tipo 2, puede parecer que se trata de enfermedades totalmente diferentes. Tanto ADA como EASD se han unido en la Precision Medicine in Diabetes Initiative o Iniciativa de Medicina de Precisión en Diabetes (PMDI) para aunar esfuerzos y trabajar en estrategias tanto de prevención como de tratamiento a través de la medicina de precisión.

Entre las diferentes clasificaciones propuestas la que más adeptos tiene y ha demostrado ser aplicable a un mayor número de personas es la propuesta por la Dra. Ahlqvist y colaboradores en 2018. Sus datos iniciales proceden de los diagnósticos de diabetes hechos en Suecia durante un largo período de tiempo. Se emplean las variables edad al diagnóstico, índice de masa corporal, niveles de HbA1c, presencia de anticuerpos anti-GAD, estimación de la función de la célula β y estimación de la resistencia a la insulina (calculados estos dos últimos parámetros en función de los niveles de péptido C).4

Así pues, esta clasificación describe cinco clústeres de diabetes: 



•Diabetes autoinmune grave o severe autoimmune diabetes (SAID). Se corresponde con diabetes tipo 1/LADA.

•Diabetes con déficit grave de insulina o severe insulin-deficient diabetes (SIDD).

•Diabetes con resistencia grave a la insulina o severe insulin-resistant diabetes (SIRD). 

•Diabetes leve relacionada con obesidad o mild obesity-related diabetes (MOD).

•Diabetes leve relacionada con la edad o mild age-related diabetes (MARD).





Los casos en personas jóvenes

No puedo dejar de alertar sobre el hecho de que cada vez diagnosticamos a más personas con diabetes tipo 2 a edades mucho más jóvenes de las que veíamos hace unos años. Es lo que se conoce como diabetes tipo 2 de inicio temprano (early onset en inglés) y hace referencia a su aparición por debajo de los 40 años. Más allá de las causas biológicas, existen importantes determinantes sociales que actúan como gatillo para disparar estas cifras. El aumento del sedentarismo, el alto consumo de procesados, la falta de acceso a zonas verdes y deportivas o la generalización del uso de pantallas son solo algunos de ellos. Aparte de preocuparnos las cifras en sí, un diagnóstico temprano, según diversos estudios, arroja a medio y largo plazo mayor riesgo de complicaciones y mortalidad.





	
	
	
	
	
	
	


	
			
			Tabla 3

			CLÚSTERES DE DIABETES
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			Resistencia a la insulina

		
			
			Otros

		
	

	
			
			SAID

		
			
			Jóvenes

		
			
			IMC no muy elevado

		
			
			+

		
			
			↓↓

		
			
			No

		
			
			-Cifras más elevadas de HbA1c

			-Cetoacidosis 

			+Frecuente

		
	

	
			
			SIDD

		
			
			Jóvenes

		
			
			IMC no muy elevado

		
			
			-

		
			
			↓↓

		
			
			No

		
			
			-Cifras más elevadas de HbA1c

			-Cetoacidosis 

			+Frecuente

			↑Riesgo de retinopatía

		
	

	
			
			SIRD

		
			
			Variable

		
			
			↑ IMC

		
			
			-

		
			
			Conservada al principio

		
			
			↑↑
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			-
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			No

		
			
			Menor progresión de la diabetes

		
	






En la mayoría de estos casos están presentes la obesidad y el sobrepeso. También es más frecuente tener antecedentes familiares de diabetes tipo 2 y determinadas variantes genéticas. Conocemos que hay grupos étnicos con mayor riesgo, como los nativos americanos (por ejemplo, los pima) o los indígenas australianos. Asimismo, se ha relacionado con la diabetes gestacional, obesidad en las madres de estos pacientes, así como el hecho de nacer con un tamaño pequeño para la edad gestacional. También con la presencia de ovario poliquístico, enfermedad hepática metabólica, hipertensión, dislipemia o proteínas en la orina (albuminuria). Parece que la balanza se inclina a una mayor presencia de este tipo de diabetes en mujeres.

En estas personas confluyen la resistencia a la insulina y un deterioro rápido de la célula β más llamativo y precoz del que aparece en la diabetes diagnosticada a edades más tardías. A favor de la insulinorresistencia juegan el exceso de grasa corporal, la inflamación sistémica, la exposición intrauterina a la hiperglucemia, factores genéticos, los cambios hormonales de la pubertad y la privación de sueño. Las pantallas, la mala higiene del sueño, el ritmo de la vida diaria y otros condicionantes nos roban horas de descanso. En etapas críticas como la adolescencia, la falta de sueño no solo provoca problemas de concentración en los chavales y que se queden dormidos a lo largo del día. El no dormir el tiempo suficiente además aumenta los niveles de cortisol y los marcadores de inflamación, disminuye los niveles de testosterona en varones y altera la regulación hormonal del apetito. El mecanismo exacto por el que la célula β se agota antes en las personas jóvenes no está bien descrito. Se cree que este proceso se acelera porque su secreción es más potente que en personas de mayor edad, y las células, que además están hiperestimuladas por la hormona de crecimiento y hormonas sexuales, quedan exhaustas. Se sabe que la ingesta adecuada de micronutrientes como vitamina D, calcio, zinc, vitamina D y hierro protege la secreción de la célula β.

En la población joven con diabetes tipo 2 es más frecuente la presencia de complicaciones, especialmente las de tipo microvascular, que en individuos con otros tipos de diabetes. Las propias causas de que la diabetes aparezca en edades más jóvenes, una mayor exposición temporal a la hiperglucemia, la concurrencia de otros factores de riesgo metabólico y la demora de diagnóstico pueden influir. Sin embargo, no nos podemos olvidar de otros aspectos, como factores socioeconómicos o la adherencia al tratamiento. Es importante en esta población joven hacer un diagnóstico diferencial con otros tipos de diabetes.

El reto está en diagnosticar la diabetes lo más pronto posible y antes de que haya complicaciones. Como en cualquier otro tipo de diabetes, las intervenciones sobre el estilo de vida son la base del tratamiento. Deben seguirse los protocolos habituales de tratamiento. Sin embargo, hay que tener en cuenta que los jóvenes son un grupo infrarrepresentado en los ensayos clínicos. Algunos de estos trabajos se han enfocado en un intento de remisión de la diabetes, con buenos resultados a corto plazo, de los cuales hablaremos más adelante. Sin embargo, no tenemos datos ni a largo plazo ni en diferentes tipos de poblaciones ni en diversos contextos socioeconómicos. Además, se trata de la población joven, en edad laboral, lo que puede condicionar sus tratamientos, y de personas en edad fértil, lo cual hay que tener en cuenta a la hora de dar recomendaciones terapéuticas. En el caso de los niños, es fundamental hacer una buena transferencia de los servicios de pediatría a los servicios de atención de adultos.

También se ha descrito entre estos jóvenes mayores tasas de estrés asociado a la diabetes frente a poblaciones de mayor edad, así como una menor adherencia terapéutica que podría influir en peores resultados. Es importante concienciar desde el principio de la importancia del estilo de vida y de los datos de seguridad de los fármacos en caso de tener que utilizarlos, así como la posibilidad de su retirada si se consiguen objetivos terapéuticos en función de la evolución.






OTROS TIPOS DE DIABETES

Diabetes en el contexto de patologías del páncreas exocrino

Las personas con patologías que afectan a la parte endocrina del páncreas pueden presentar diabetes con unas características peculiares. Este tipo de diabetes ha recibido diferentes nombres, como diabetes pancreatopriva, pancreatogénica, pancreática, diabetes 3c, diabetes del páncreas exocrino o diabetes asociada a enfermedad exocrina del páncreas. La nomenclatura más común es diabetes 3c, que viene ya de antiguo de la clasificación de la diabetes que hizo la ADA en 1997, en la que se colocaba en el tercer puesto, en el subapartado c. En la clasificación de 2015 cambió de lugar. Sin embargo, en las consultas muchas veces nos seguimos manejando con este término para entendernos. Según los expertos, el término más adecuado es el de diabetes mellitus asociada a enfermedad exocrina del páncreas.

Se estima que a la mitad de las personas con este tipo de diabetes se las ha clasificado de forma errónea en otros tipos, en su mayoría en diabetes tipo 2 y un mínimo porcentaje en diabetes tipo 1. Se estima que hay 1,13 casos de este tipo de diabetes por cada 1.000 personas.

Su tratamiento depende de varios factores, pero es habitual el uso de insulina. Además, hay que evaluar si existe disfunción de la parte exocrina del páncreas. La forma más habitual de diagnóstico es la búsqueda activa de síntomas como la pérdida de peso, malas digestiones, heces con grasa (amarillentas, malolientes que flotan en el baño, lo que se conoce como esteatorrea), y se confirma habitualmente con una determinación de elastasa fecal en heces. Si hay alteraciones del páncreas exocrino, el tratamiento incluirá también enzimas pancreáticos y habría que evaluar si existe algún déficit de vitaminas u otros que exijan un tratamiento nutricional. 





Las causas de la diabetes tipo 3c pueden ser las siguientes:

•Pancreatitis aguda. Suele ser la causa más frecuente, y no necesariamente la pancreatitis tiene que ser grave para desarrollar diabetes. El riesgo de su aparición se extiende a los siguientes años tras haber padecido un episodio de pancreatitis.

•Pancreatitis crónica. Su causa más habitual suele estar en el consumo crónico y abusivo de alcohol, y la mayoría de quienes la padecen presentan algún grado de alteración del metabolismo de la glucosa. El tejido pancreático se fibrosa y se va atrofiando, y la diabetes se manifiesta cuando ha desaparecido el 60 % de las células β. También afecta al páncreas exocrino. Si aparece insuficiencia exocrina, es un factor de riesgo que multiplica por 6 el riesgo de tener diabetes. El riesgo de desarrollar complicaciones oculares y renales es similar al de la diabetes tipo 2 y hay un mayor riesgo de afectación neurológica, mientras las complicaciones tipo infarto o ictus son menos frecuentes. Presentan más hipoglucemias.

•Cirugía de páncreas. Puede realizarse por procesos benignos o malignos y puede ser completa (pancreatectomía total; ahí el riesgo de diabetes está asegurado) o parcial. En las pancreatectomías parciales el riesgo de desarrollar diabetes aumenta si ya se padecía prediabetes antes de la cirugía, si la resección afecta a la cola (pancreatectomía distal, donde hay una mayor densidad de islotes) o cuanto mayor sea el volumen de la resección. Suele aparecer en los primeros meses tras la cirugía.

•Cáncer de páncreas. Se ha llegado a publicar que la diabetes de larga evolución se podría asociar con el desarrollo de cáncer de páncreas, pero los datos no son rotundos y no podemos afirmarlo de forma categórica. Lo que sí sabemos es que la obesidad y la resistencia de insulina podrían ser elementos asociados a su desarrollo. Se ha descartado totalmente la relación de fármacos tipo incretinas con este tipo de cáncer. Entre los datos de sospecha de cáncer de páncreas están la pérdida significativa de peso, especialmente > 10 % del peso corporal, y un empeoramiento brusco del control de la glucemia. También pueden aparecer síntomas digestivos. En estos casos habría que solicitar una prueba de imagen para confirmar o descartar el diagnóstico.

•Fibrosis quística. Es una enfermedad genética que afecta al transporte de cloro y bicarbonato de las células secretoras de las diferentes glándulas e incumbe sobre todo al pulmón y al páncreas. Está incluida dentro del cribado neonatal habitual, y los tratamientos actuales han mejorado tanto la calidad como la esperanza de vida. La diabetes puede aparecer en la adolescencia y hasta en la mitad de los adultos afectados, conlleva un deterioro del estado nutricional y puede comprometer la función pulmonar. La insuficiencia exocrina en estos casos es muy frecuente. 

•Otras causas. Existe un tipo de pancreatitis fibrocalculosa o tropical más propia de otras latitudes que se presenta en niños. Se asocia a dolor abdominal, conlleva que se formen piedras dentro del páncreas y se acaban deteriorando los conductos. Prácticamente todos estos pacientes acaban desarrollando diabetes en la edad adulta.





Diabetes postrasplante

También se conoce como diabetes tipo NODAT (del inglés New Onset Diabetes after Transplantation) y es la que se desarrolla tras recibir un trasplante, sin que previamente hubiera ninguna alteración del metabolismo de la glucosa. Los valores elevados de glucemia no son infrecuentes en el postrasplante inmediato en relación con la hiperglucemia de estrés y el uso de corticoides. El uso de inmunosupresores, necesarios para prevenir el rechazo al trasplante, es el principal mecanismo y aun así sus beneficios superan a los riesgos. Las personas con más edad, historia familiar de diabetes y obesidad tienen más probabilidad de desarrollar una diabetes NODAT. Para su diagnóstico, tienen que haber pasado al menos 45 días del trasplante y no existir infección concurrente. Según la hiperglucemia, se valorará el uso de hipoglucemiantes y/o tratamiento con insulina.
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