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Resumen Ejecutivo: Alrededor del mundo la prevalencia de diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) ha
venido en aumento desde las ultimas dos décadas, con aproximadamente 347 millones de pacientes
con diabetes para el afio 2013 segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS). Este pronunciado
incremento viene dado por aumento en la prevalencia de obesidad, reduccion en los niveles de
actividad fisica, urbanizacién acelerada y envejecimiento de la poblacién. En Colombia la DMT2
ocupa el quinto lugar dentro de las principales causas de morbimortalidad, esto incluyendo sélo las
muertes ocasionadas de forma directa y sin adicionar la fuerte influencia que la DMT2 tiene sobre la
mortalidad por enfermedad cardiovascular.

La respuesta insuficiente de los tejidos a concentraciones normales de insulina, llamada resistencia
a la insulina es uno de los mecanismos fisiopatologicos centrales en el desarrollo de DMT2. Sin
embargo, actualmente no existe un método sencillo, practico, seguro y reproducible, que permita el
diagnostico o identificacion de la resistencia a la insulina, ni el seguimiento a su evolucién. En el
momento, el estandar de oro para evaluar el grado de sensibilidad o resistencia a la insulina es el
“clamp hiperinsulinémico-euglucémico”, una técnica laboriosa, de alto costo y alta dificultad técnica,
que requiere de personal especializado y de hospitalizacién. Los métodos no invasivos basados en
regresiones matematicas, como el Modelo de Valoracién Homeostatica de Resistencia a la Insulina
(Homeostatic Model Assessment - Insulin Resistance [HOMA-IR]), son imperfectos y ampliamente
variables, y no se han validado en poblacion latinoamericana, menos aun colombiana.

Por lo anterior se requiere el desarrollo de nuevas herramientas cuantitativas de facil obtencion para
el diagndstico de resistencia a la insulina. Ello requiere no sélo de la identificacién de nuevos y
mejores biomarcadores, sino también de la determinacion de sus desempefio diagndstico y
caracteristicas operativas.

En este proyecto se investigaran 10 "targets" moleculares, novedosos y faciles de medir, con alta
probabilidad de ser buenos biomarcadores de resistencia a la insulina. La investigacion incluira una
validacién de su asociacion con resistencia a la insulina medida por el método de referencia, asi
como su medicion en individuos sanos, individuos insulinorresistentes sin diabetes, y pacientes con
diabetes. Finalmente, para las pruebas que demuestren asociacidén significativa y niveles
significativamente diferentes en los tres grupos, se analizaran las caracteristicas operador-receptor
de cada prueba, con el fin de proponer un punto de corte para diagnéstico de resistencia a la
insulina.



