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¿Qué es la diabetes? 

La diabetes mellitus (DM) es una patología 
crónica altamente prevalente que se caracteriza  
por la ausencia absoluta o relativa de insulina, 
así como hiperglucemia, dislipidemia y daño  
neurovascular. La diabetes tipo dos (DM2) 
consiste en una disfunción caracterizada por 
la  hiperglucemia que es resultado de una 
combinación entre una secreción excesiva de 
glucagón,  inadecuada secreción de insulina y 
una resistencia a la acción de la insulina; como  
consecuencia de lo anterior se observan un 
conjunto de complicaciones microvasculares  
(retinopatía diabética), macrovasculares 
(enfermedades de las arterias coronarias) y  
neuropáticas (neuropatía) (1).
 
La diabetes es una de las enfermedades en las 
que el riesgo se incrementa al avanzar la edad 
(2). En el año 2012 la DM2 fue responsable de 
1.5 millones de muertes en el mundo (OMS,  
2016). En México la prevalencia de la DM2 es 
de 9.4% reportada en la Encuesta Nacional de  
Salud realizada en 2016. 

La etiología de la DM involucra la interacción 
de varios factores ambientales y genéticos. Es  
decir, un estilo de vida con ingesta de dieta alta 
en calorías, obesidad y sedentarismo. El  índice 
de masa corporal (IMC) en el que el aumento 
de peso incrementa el riesgo de diabetes  varia 
en cada grupo étnico. Además, la hipertensión 
está asociada al desarrollo de DM2 en  
caucásicos más que en afroamericanos (3). 
El 90% de los pacientes que desarrollan DM2 
tienen obesidad (4).

Durante las décadas de los años sesenta, 
setenta y principios de los ochenta, había 
cierta  controversia acerca de si el paciente 
diabético en realidad se podía catalogar 

como  inmunocomprometido. Los estudios 
comparativos de entonces confrontaban 
distintos aspectos  de un proceso infeccioso 
entre los diabéticos y los controles. Actualmente 
se da como un  hecho respaldado por diversos 
trabajos, cómo la hiperglicemia trastorna los 
diferentes pasos  bioquímicos que se suceden 
en diversas células del sistema inmunológico. 
Esto, más los  trastornos neuropáticos e 
isquémicos conforman una tríada para el 
establecimiento de  diferentes estados de 
infección. 

Fisiopatología de DM 

En personas que presentan obesidad, el 
páncreas presenta una actividad alta por la  
concentración elevada y constancia de glucosa 
en sangre, lo que deriva en una secreción  
aumentada de insulina para mantener los 
niveles de la glucemia en parámetros normales 
(80- 100 mg/dL) (5).

(QWUH�ORV�IDFWRUHV�TXH�LQȵX\HQ�HQ�HO�GHVDUUROOR�
de la DM2, se pueden contar la herencia  
poligénica, junto con factores de riesgo como 
la obesidad, dislipidemia, hipertensión arterial,  
historia familiar de diabetes, dieta rica en 
carbohidratos, factores hormonales y una vida  
sedentaria.  

La DM2 esta relacionada con una falta de 
adaptación al aumento en la demanda de la 
insulina.  No obstante, el receptor de la insulina 
tiene alteraciones en su funcionamiento. Al 
momento  de que la insulina se une al receptor, 
se inician vías de señalización complejas que van 
a  permitir la translocación del transportador 
GLUT4, hacia la membrana plasmática para 
llevar  a cabo el transporte de la glucosa en 
sangre hacia el interior de la célula (6). La 
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función de  señalización del receptor termina 
en el momento en que este es fosforilado 
en los residuos de  serina/treonina en la 
región intracelular para su desensibilización y 
ȴQDOPHQWH�HVWR�SHUPLWH�OD��LQWHUQDOL]DFLµQ�GHO�
receptor (7,8).

Diagnóstico de DM 

Para realizar un diagnóstico adecuado se 
requiere determinar la glicemia en ayuno, 
aleatoria y  hemoglobina glicada (HbA1C) 
SODVP£WLFD�� 6L� HO� VXMHWR� WLHQH� Ȳ����PJ�PO� GH�
D]¼FDU� V«ULFD� HQ� � D\XQR� \�R� Ȳ���� PJ�GO� GH�
azúcar sérica en una muestra aleatoria y/o 
6.5% de HbA1C  plasmática, entonces se hace 
el diagnóstico de DM. Las complicaciones micro 
y  macrovasculares son altamente prevalentes 
en este tipo de pacientes (9).

Infecciones en pacientes con Diabetes 
Mellitus 

La asociación entre diabetes mellitus (DM) 
y el riesgo de infecciones es aceptada como  
frecuente en la práctica clínica habitual (10). 
Sin embargo, la evidencia para soportar dicha  
asociación es escasa (11). Existen estudios que 
apoyan la idea de una mayor susceptibilidad 
y  frecuencia para las infecciones bacterianas, 
mientras que otros hacen hincapié en la mayor  
severidad para las infecciones cuando éstas 
tienen lugar, en particular las provocadas 
por  microorganismos no usuales incluyendo 
los hongos (12). Un estudio reciente señala la  
existencia de un mayor riesgo de infecciones 
respiratorias y cutáneas cuando se compara 
con  enfermos crónicos de otra patología (13). 
En los pacientes diabéticos con control 

metabólico aceptable, la frecuencia de 
infecciones  parece ser similar a la encontrada 
en la población general, pero la incidencia es 
alta si existe  un mal control (14). La frecuencia 
de infecciones cutáneas sería mayor en los 
diabéticos mal  controlados (hemoglobina 
glicada (HbA1c) >7,2%) (15). Algunos no 
HQFXHQWUDQ� GLIHUHQFLDV� � VLJQLȴFDWLYDV� HQ� OD�
presentación de infecciones con relación al 
grado de control metabólico de  la diabetes, 
incluso en los sometidos a cirugía de alto 
riesgo (16). No existen datos evidentes  que 
relacionen la incidencia de infecciones con 
el control metabólico en estos pacientes.  
Recientemente se ha señalado que el buen o 
mal control de la DM no incrementa el riesgo 
en  las mujeres incluidas en este estudio, de 
padecer infección urinaria (ITU) (17).

/DV� GLȴFXOWDGHV� DVRFLDGDV� FRQ� HO� ULHVJR� GH�
infección en pacientes con diabetes o solo se 
debe  a un desequilibrio en el metabolismo 
de la glucosa, sino a que también es una 
FRQGLFLµQ� � LQȵDPDWRULD� FUµQLFD� FDUDFWHUL]DGD�
SRU� DOWHUDFLRQHV� HQ� ORV� SHUȴOHV� GH� O¯SLGRV� \�
neuropatía, así  como enfermedades vasculares 
y renales, en donde cada uno de estos cambios 
se ha reportado  que alteran la respuesta a los 
microorganismos patógenos.  

([LVWHQ� UHSRUWHV� TXH� KDQ� LGHQWLȴFDGR� D� OD�
DM como un factor de riesgo independiente 
para la  mortalidad (18-20), mientras otros 
no encontraron asociación entre la DM y la 
mortalidad en  infecciones clásicas como 
neumonia (21) o sepsis severa (22).  

A pesar del hecho que la DM parece ser un 
factor de riesgo independiente, existen algunos  
aspectos que unen a la diabetes con infeciones: 
1) pacientes con diabetes son más propensos a  
presentar algunos tipos de infecciones y 2) los 
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pacientes con diabetes son más susceptibles a  
complicaciones cuando estos desarrollan una 
infección. Además, la DM parece incrementar 
la  probabilidad de infecciones causadas 
por Staphylococcus aureus o Mycobacterium  
tuberculosis (23). 

Diabetes y respuesta inmune

Los datos generados al día de hoy no 
demuestran con claridad si existe una 
respuesta inmune  adaptativa alterada en los 
pacientes con DM2, incluso algunos estudios 
muestran que la  respuesta a vacunas se 
encuentra preservada. Es decir, se ha visto que 
mientras la respuesta  primaria de anticuerpos 
dependientes e independientes de células T no 
se ve afectada en DM2  (24,25). 

Interesantemente, se ha observado que las 
vitaminas también tienen una disminución 
durante  el desarrollo de la DM2, entre las que 
se cuentan vitaminas C y D, recordando que la 
vitamina  C tiene un efecto antiviral y modula la 
respuesta inmune, haciendo que la respuesta 
del  sistema inmunológico no sea excesiva y 
esto es a través de la inhibición de factores  
LQȵDPDWRULRV�FRPR�Ζ/���\�71)�ž��7DPEL«Q�WLHQH�
participación en la activación de células T, B y 
1.��3RU�WDQWR��XQD�GHȴFLHQFLD�GH�HVWD�YLWDPLQD�
se asocia con una mayor susceptibilidad  al 
desarrollo de infecciones (26)

Por su parte, la vitamina D ayuda en la 
estimulación de la producción de péptidos  
antimicrobianos como la catelicidina y 
defensinas, las cuales facilitan la eliminación 
de  microorganismos patógenos. Esta vitamina 
ayudar a modular la respuesta inmunitaria 
a  través de una disminución en la respuesta 
LQȵDPDWRULD� GH� F«OXODV� 7� WLSR� �� �7K��� \�

permitiendo  con esto una respuesta anti-
LQȵDPDWRULD��7K��������

Cuando el sistema inmune se ve alterado y la 
LQȵDPDFLµQ�VH�PDQWLHQH�HQ� ODV�SHUVRQDV�FRQ��
DM2 sin control metabólico, esta provoca un 
aumento en el riesgo de desarrollar infecciones  
y hasta dos veces más la probabilidad de 
muerte en comparación con las personas que 
no  tienen DM2 (28). 

La activación celular inmune se encuentra 
DOWHUDGD� \� HO� DPELHQWH� LQȵDPDWRULR� WLHQH� XQ�
papel  esencial en la progresión de la DM2 (29). 
(Q� HVWH� FRQWH[WR�� OD� LQȵDPDFLµQ� FUµQLFD� VH�
GHEH�D��ORV�PDFURIDJRV�\�QHXWURȴORV��TXH�HVW£�
directamente relacionado a la inducción de 
resistencia a  la insulina (30). Se ha observado 
que pacientes con DM2 presentan números 
elevados de  leucocitos circulantes que 
H[SUHVDQ�QLYHOHV�DOWRV�GH�JHQHV�LQȵDPDWRULRV�
y que el control de la  glicemia puede revertir 
la situación (31). 

Diabetes y microbiota.

Hay evidencia de que la microbiota y sus 
alteraciones también están implicados en 
la  patogénesis de diversas enfermedades 
como las enfermedades gastrointestinales, 
cáncer y  algunos trastornos metabólicos 
como la DM (Hooper, 2002). Desde el punto 
de vista  metabólico, la microbiota intestinal 
puede modular la acumulación de lípidos, el 
contenido de  lipopolisacáridos y la producción 
de ácidos grasos de cadena corta, que afectan 
la  señalización de la insulina. (32)

Se sabe que la microbiota intestinal normal 
puede variar de persona a persona y que 
pueden existir alteraciones en el equilibrio de 
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la misma, lo que se denomina disbiosis. Una de 
las  principales causas de este desequilibrio son 
los niveles elevados de glucosa ocasionados 
por la  DM. Se ha demostrado el aumento 
de bacteroides y disminución de cepas de 
clostridiales en  la microbiota de pacientes con 
DM al compararlos con individuos sanos (33). 

Algunos estudios han reportado cambios en 
la microbiota intestinal asociados a la DM. 
Estos  estudios se realizaron en diferentes 
tipos de poblaciones y utilizaron diferentes 
métodos para  el análisis de la microbiota 
intestinal, lo cual podría explicar algunas de 
las diferencias en sus  resultados. Larsen et. 
al. observaron que los pacientes con diabetes 
presentaban aumento en  la abundancia de 
Firmicutes y Betaproteobacterias, así como 
una disminución en la  abundancia de la clase 
Clostridiales (34).

Diabetes y COVID-19 

La resistencia a la insulina en la DM2 resulta 
HQ�XQ�DXPHQWR�GH� ODV�FLWRFLQDV� LQȵDPDWRULDV�
y  una disminución en la función de GLUT-
4, que ayuda a transportar la glucosa en 
las células,  provocando hiperglicemia (35). 
También es frecuente que las personas con 
DM2 presenten  varias alteraciones, entre ellas 
sobrepeso/obesidad. La obesidad favorece 
XQ�HVWDGR�GH� � LQȵDPDFLµQ� VXEFO¯QLFD� FUµQLFD��
con la presencia de citocinas como IL-1, IL-6 y 
71)�ž��DO��LJXDO�TXH�HQ�OD�GLDEHWHV�������
Se ha demostrado que concentraciones altas 
GH� JOXFRVD� PRGLȴFDQ� OD� DFWLYLGDG� SXOPRQDU�
y su  función, así como también favorece 
un aumento en la replicación viral (37). En 
pacientes con  DM2 se observa un aumento 
en la expresión de la enzima convertidora de 
angiotensina 2  (ECA2), receptor importante 

para la entrada de SARS-CoV-2. (26), por lo que, 
en  condiciones de hiperglicemia se favorece 
la entrada y replicación del virus. Además, 
ECA2  también se encuentra en páncreas, por 
OR� TXH� DO� LQJUHVDU� 6$56�&R9��� D� ODV� F«OXODV� ſ�
pancreáticas, estás son dañadas, lo que deriva 
en una hiperglicemia crónica que desencadena  
cetoacidosis diabética (38)

Conclusión 

La relación entre la diabetes y el desarrollo 
de infecciones, aunque se considera como 
un  factor de riesgo, no es concluyente. Los 
datos sugieren que un mal control glicémico y 
el  riesgo a estas, se debe a las comorbilidades 
que estén presentes, así como a procesos 
crónicos.  Considerando que la diabetes es una 
enfermedad multifactorial y compleja, que se 
relaciona  con varias alteraciones metabólicas, 
no es posible correlacionar la susceptibildad a 
las  infecciones con una sola vía o tipo celular. 
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