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11.15a12.00 h

SALON GRAN PANAMERICANO

CONFERENCIA INAUGURAL: MEDICINA DE PRECISION: ENFOQUE ACTUAL EN EL MANEJO
PERSONALIZADO DE LA DIABETES

Presidente: Dra. Miriam Tonietti
Disertante: Dr. Gustavo Frechtel

La medicina de precisién aplicada a la diabetes mellitus (DM) tiene como objetivo identificar fe-
notipos o subtipos de las diferentes formas de presentacion clinica de la enfermedad, identificados
mediante biomarcadores con la finalidad de aplicar tratamientos personalizados que aseguren una
mayor efectividad y menores efectos adversos.

Estos biomarcadores constituyen las herramientas que permiten esa identificacion y pueden ser
de diferentes tipos: clinicos, biol6gicos, genéticos o inmunoldgicos.

Un ejemplo concreto y definido es la DM del adulto de presentacién en jévenes (maturity-onset
diabetes of the young, MODY), una forma monogénica de DM -que si bien tiene biomarcadores
clinicos especificos como edad infantojuvenil, indice de masa corporal (IMC) normal, falla en la
secrecion de insulina, insulino no dependencia, autoinmunidad negativa, antecedentes familiares
de una DM similar en dos generaciones previas (herencia autosémica dominante)- un biomarca-
dor genético como es el hallazgo de las mutaciones en un gen relacionado define la precision del
diagnéstico. Una vez identificado este subtipo (fenotipo o subtipo) de MODY, se implementard un
tratamiento farmacolégico y dietoterapico personalizado'.

La DMT es uno de los diferentes fenotipos que componen el espectro de la DM autoinmune, de
origen poligénico, siendo el sistema mayor de histocompatibilidad (HLA) el que aporta el 50% de
la carga genética. Estos diferentes fenotipos dependen de la agresividad con la que se presente la
autoinmunidad; un fenotipo muy agresivo es la DM1 y uno mucho menos agresivo es la autoinmu-
nidad en el adulto (latent autoimmune diabetes of adults, LADA).

Estos diferentes fenotipos de origen autoinmune cuentan con biomarcadores clinicos: edad,
IMC normal, sintomas cardinales de la DM, presencia de otras enfermedades autoinmunes, pre-
sentacion clinica insulinodependiente o insulino no dependiente (de acuerdo a la mayor o menor
agresion autoinmune, respectivamente).

También contamos con biomarcadores inmunolégicos como los autoanticuerpos y genéticos
como puntuaciones de riesgo genético (genetic risk scores, GRS)?. Incluso también reconocemos
la presentacion de endotipos entre la DM1, diferenciados por la conservacion de la reserva pan-
credtica de insulina, ciertos autoanticuerpos y HLA. En funcién de estos hallazgos se personaliza
el tratamiento con la oportunidad de iniciar insulinoterapia, o el empleo de drogas no insulinicas
como iDPP4 o el no empleo de sulfonilureas en LADA.

La DM2, también de origen poligénico, estd constituida por diferentes fenotipos; uno de los
estudios mas replicados fue el de Ahlqvist et al.’ donde se establecieron cinco subtipos o fenotipos:

* Diabetes grave por deficiencia de insulina (severe insulin deficient diabetes, SIDD).

* Diabetes grave por resistencia a la insulina (severe insulin resistant diabetes, SIRD).

e Diabetes leve relacionada con la obesidad (mild obesity related diabetes, MOD).

e Diabetes leve relacionada con la edad (mild age related diabetes, MARD).

e Diabetes autoinmune severa (severe autoimmune diabetes, SAID).
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Se utilizaron biomarcadores clinicos como la edad de comienzo, IMC, HOMA- B (secrecion de
insulina), HOMA IR (resistencia a la insulina), triglicéridos, LDLc y HDLc, anticuerpos antiglutama-
to decarboxilasa (GADA), glucemia HbA1c, comorbilidades como higado graso de origen metabé-
lico, hipertensién, o la presencia de comorbilidades micro y macroangiopaticas.

A estos biomarcadores clinicos, biolégicos e inmunolégicos se suman los genéticos a través de
la conformacién del GRS. En funcién de la identificacion de los diferentes subtipos, se proponen
tratamientos personalizados®.
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14.00 a 15.15 h

SALON GRAN PANAMERICANO

SIMPOSIO: ;CUANDO Y COMO INTERVENIR EN PREDIABETES?

Coordinador: Dr. Isaac Sinay
Diagnéstico en prediabetes
Dr. Victor Commendatore

Durante la prediabetes tipo 2 (PDT2), ademds de aumentar el riesgo de progresion a diabetes
mellitus tipo 2 (DM2), se pueden desarrollar complicaciones tanto micro como macrovasculares'.
Esta entidad se diagnostica, segin la American Diabetes Association (ADA), por una glucemia
en ayunas alterada (GAA) de 100 a 125 mg/dL, tolerancia a la glucosa alterada (TGA) de 140 a
199 mg/dL a los 120 minutos de la prueba de tolerancia oral a la glucosa (PTOG) o una hemog-
lobina glicada Alc (HbATc) de 5,7 a 6,4%?.

La Sociedad Argentina de Diabetes (SAD) recientemente ha adoptado los criterios de la ADA
para GAA y HbA1c*#, no habiendo variado hasta la fecha el criterio ya clasico para TGA®.

Otras organizaciones no coinciden con el punto de corte que define el limite inferior de la
GAA; tanto para la International Diabetes Federation (IDF) como para la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) este valor es de 110 mg/dL®”. Otra discrepancia entre las sociedades es el corte
inferior para la HbA1c, dado que el Comité Internacional de Expertos (International Committee
of Experts, IEC) lo define en 6%?®.

Recientemente la IDF ha oficializado el criterio de TGA a los 60 minutos de la PTOG con
valores de 2155 y <209 mg/dL, habiendo evidencia respecto de la correlacion de este pardmetro,
tanto con progresion a DM2 como para complicaciones macro y microvasculares®.
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