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RESUMEN 

Se presenta el concepto de Insulina Toxicidad, una propuesta de denominación diferente a una 

alteración de la homeostasis metabólica con el objetivo de anticipar su diagnóstico lo que 

lograría reducción de las tasas de enfermedades metabólicas, de medicación, de efectos 

colaterales y con ellos de gastos en Salud. 

Palabras clave: diabetes; prediabetes; insulina resistencia; hiperinsulinemia; insuficiencia de 

células beta pancreáticas 

 

ABSTRACT 

The concept of Insulin Toxicity is presented, a proposal for a different denomination of an 

alteration in metabolic homeostasis with the objective of anticipating its diagnosis. This would 

achieve a reduction in metabolic disease rates, medication use, side effects, and, consequently, 

healthcare costs. 

Keywords: diabetes; prediabetes; insulin resistance; hyperinsulinemia; pancreatic beta-cell 

failure 
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INTRODUCCIÓN 

Contexto: Según una publicación realizada en The Lancet en 2022 se estimó que más 

de 800 millones de adultos padecían Diabetes, un aumento de 630 millones con respecto a 

1990, lo que significa un aumento exponencial que no encuentra camino de ser detenido. 

Una posible explicación podría ser el criterio gluco-céntrico para afrontarlo, es decir basar el 

diagnóstico en mediciones de la glucosa en sangre como de la hemoglobina glicosilada, lo cual 

es a criterio de algunos un diagnóstico tardío ya que las modificaciones en esta analítica 

pueden tardar años en alterarse durante los cuales podrían estar generándose daños debido a 

alteraciones metabólicas previas a los vaivenes del metabolismo de la glucosa. Entre estos 

daños está la acumulación de grasa ectópica, inicialmente en Hígado que genera resistencia a 

la insulina en forma progresiva, estado denominado Lipotoxicidad. 

Otra posible explicación de este aumento exponencial de la Diabetes podría ser el 

sustentarse en el criterio obeso-genico para afrontarla. Pero, si bien es cierto la Obesidad es un 

factor de riesgo importante, lo es particularmente en la población blanca pero no así es otras 

poblaciones donde se verifica un creciente número de Diabéticos no obesos o de peso normal, 

lo que puede comprobarse en etnias no blancas de países desarrollados, así como no blancas 

en países (sudeste de Asia, Subsahariana, caribeña) menos desarrollados en los cuales se 

está verificando el mayor crecimiento de la Diabetes en la actualidad. 

Se propuso el nombre de Síndrome Metabólico o Síndrome X para hacer visible esta 

situación metabólica alterada en la búsqueda de anticipar el desarrollo del problema y poder 

abordarlo con prontitud en la intención de frenar su crecimiento, luego llamado Síndrome de 

Insulina Resistencia para adecuarlo a los tiempos. Denominación ésta que no incluye a los 
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Diabéticos de peso normal o delgados que tienen pobre o escasa secreción de insulina en 

lugar de resistencia a la misma. 

Queda claro que hablar de criterios de alteración del metabolismo de la glucosa para 

explicar las alteraciones fisiopatológicas que se verifican en el desarrollo de la Diabetes, así 

como que es la Obesidad la causa y la Resistencia a la Insulina la consecuencia no se condice 

con lo que realmente ocurre ya que no como se dijo, no todos son Obesos y no todos son 

Resistentes a la Insulina. 

 

DESARROLLO 

Propuesta: Propongo el nombre de síndrome de insulina toxicidad para denominar esta 

situación metabólica ya que se adecúa más a lo que realmente ocurre, lo cual permite abordar 

mucho más temprano el problema y evitar las complicaciones que ocurren antes de que la 

persona aumente notoriamente su tejido graso y con él sus valores de glucemia, situaciones 

extremadamente dificultosas de tratar como se comprueba a diario en todo el mundo. 

Esta insulina toxicidad a su vez puede ser de dos tipos: 

Toxicidad por exceso: Ocurre elevación de la insulina que genera trastornos 

metabólicos crecientes (antes de la modificación de la glucemia o hemoglobina glicosilada), 

entre ellos muchos debido a deficiente producción de óxido nítrico (generando hipertensión 

arterial, trastornos arteriales, etc.), así como trastornos de todos los sistemas biológicos. 

Toxicidad por defecto: Término que tiene poco tiempo de acuñado: Significa que una 

sustancia biológica producida en menos genera trastornos similares a una intoxicación: Es la 

situación que genera la escasa o alterada producción de insulina. (Y con ello menor producción 

de óxido nítrico, etc.) 

Se presta especial atención a que tanto el exceso como el defecto en los niveles de 

insulina genera reducción de la producción de óxido nítrico, una molécula vital en la 
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homeostasis vascular, siendo este último un trastorno incipiente y silencioso en todo este 

proceso fisiopatológico. Si bien es cierto que también ocurren tempranamente otros trastornos 

concomitantes como la alteración de los niveles de leptina o angiotensina por citar algunos. 

En la situación de insulina toxicidad por exceso aparecen manifestaciones clínicas como 

cintura y cuello aumentada de tamaño, acantosis nigricans, trastornos de todos los órganos y 

sistemas y valores de laboratorio alterados como amento de insulina basal, triglicéridos y 

reducción de HDL como mínimo. 

En la situación de insulina toxicidad por defecto se debe sospechar de la misma en 

personas no blancas que presenten algún trastorno orgánico (de cualquier órgano) así como no 

orgánico como trastorno de conducta. 

En todas las situaciones debe considerarse el valor de insulina en ayunas, índice 

HOMA, además de la rutina de laboratorio evaluando transaminasas, PCR, índices 

(triglicéridos/glucosa- triglicéridos/HDL, colesterol/HDL-neutrófilos/linfocitos-, índice omega 3 en 

glóbulos rojos, etc.), así como del sistema orgánico afectado. 

En las imágenes ecográficas destacarán signos de infiltración grasa hepática, así como 

de páncreas. 

En las imágenes de eco-doppler vascular puede haber signos incipientes de 

arteriosclerosis generalizadas por trastornos vasculares ya citados. 

Considerar el síndrome de insulina toxicidad en cualquier persona con cualquier condición 

médica no traumática sin dudas ayudará a establecer un diagnóstico precoz, fácilmente 

corregible con cambios de hábitos evitando los efectos colaterales médicos y económicos lo 

que ayudará a reducir el epidémico crecimiento de este trastorno. 
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Tabla 1 

Evidencia Científica sobre Resistencia a la Insulina, Marcadores Antropométricos y Riesgo 

Cardiometabólico 

 

Referencia 

(Primer autor, 

año) 

Aportación Principal / Hallazgos Clave 

Adeva-Andany 

(2019) 

Demuestra que la resistencia a la insulina está asociada con 

enfermedad vascular subclínica incluso antes de que aparezca la 

diabetes clínica. 

Anwar (2019) Compara marcadores de sobrepeso; analiza si el índice cintura-altura 

es un mejor predictor que la circunferencia de cintura. 

Ataie-Jafari (2018) Meta-análisis que confirma la asociación de la circunferencia de 

cuello con factores de riesgo cardiometabólicos. 

Bangalore (2017) Indica que las fluctuaciones de peso (efecto "yo-yo") aumentan el 

riesgo de eventos coronarios y muerte en pacientes con enfermedad 

cardíaca. 

Blaslov (2020) Relaciona la resistencia a la insulina subclínica con la autoinmunidad 

tiroidea en personas con función tiroidea normal. 

Contreras-Haro 

(2019) 

Propone el Índice TyG (Triglicéridos y Glucosa) como una prueba útil 

para evaluar la resistencia a la insulina en pacientes con AR y Lupus. 

Díaz-Vegas (2023) Describe el mecanismo molecular (cadena de transporte de 

electrones y ceramidas) que causa resistencia a la insulina en el 

músculo esquelético. 
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Farzaneh-Far 

(2009) 

Encuentra una relación inversa entre los niveles de Omega-3 en 

glóbulos rojos y los biomarcadores de inflamación en pacientes 

coronarios. 

Fenoglio (2008) Estudio toxicológico sobre cómo los defectos estructurales en 

nanotubos de carbono afectan la toxicidad pulmonar. 

Fontes (2015) Analiza la relación entre los ácidos grasos de los eritrocitos y los 

marcadores de inflamación sistémica en la comunidad. 

González-Saldivar 

(2016) 

Detalla las manifestaciones cutáneas (como la acantosis nigricans) 

que sirven para el diagnóstico clínico de la resistencia a la insulina. 

Grundy (2005) Establece los criterios científicos (AHA/NHLBI) para el diagnóstico y 

manejo clínico del Síndrome Metabólico. 

Gujral (2018/2019) Destaca el desafío de la diabetes en individuos con peso normal, 

especialmente en poblaciones no blancas. 

Chauhan (2021) Evalúa si el índice TG/HDL es un marcador fiable para la resistencia 

a la insulina y aterosclerosis en prediabéticos. 

Huang (2024) Vincula un Índice TyG elevado con un mayor riesgo de desarrollar 

osteoartritis. 

Joshipura (2016) Sugiere que la circunferencia del cuello puede ser una alternativa 

superior a las medidas antropométricas estándar (IMC, cintura). 

Kroll (2017) Meta-análisis que valida la precisión de la circunferencia de cuello 

para identificar sobrepeso y obesidad. 

Kurniawan (2024) Revisión sobre el Índice TyG como biomarcador clave para diabetes, 

síndrome metabólico y enfermedad cardiovascular. 

Liria-Domínguez 

(2021) 

(Estudio ELANS) Correlaciona la circunferencia del cuello con otras 

medidas de grasa corporal en 8 países de América Latina. 
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Makhijani (2023) Explora cómo el receptor de insulina regula el sistema inmune y su 

impacto en enfermedades inflamatorias. 

NCD Risk Factor 

(2024) 

Análisis global masivo (141 millones de personas) sobre las 

tendencias de prevalencia y tratamiento de la diabetes desde 1990. 

Ochoa-Rosales 

(2023) 

Explica que el café reduce el riesgo de diabetes tipo 2 en parte 

mediante la reducción de la Proteína C Reactiva (inflamación). 

Park (2019) Estudio de cohorte que identifica la fluctuación del peso corporal 

como un factor de riesgo independiente para diabetes tipo 2. 

Ravensbergen 

(2014) 

Identifica la circunferencia de cintura como el mejor predictor de 

riesgo cardiovascular en personas con lesión medular. 

Reaven 

(1993/1995) 

Trabajos fundamentales que definieron el Síndrome X y la 

fisiopatología de la resistencia a la insulina en humanos. 

Srinivasan (2021) Relaciona el Índice TyG con complicaciones microvasculares como la 

retinopatía y nefropatía en diabéticos. 

Guerra Valencia 

(2023) 

Investiga la "paradoja de la fruta": la relación entre el consumo de 

fruta y los niveles de adiposidad en población peruana. 

Yu (2018) Analiza cómo la ingesta de frutas y verduras impacta en la 

adiposidad corporal en el este de Canadá. 

Zou (2019) Meta-análisis que confirma que la fluctuación de peso aumenta la 

mortalidad por todas las causas y la mortalidad cardiovascular. 
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CONCLUSIONES 

El análisis presentado permite concluir que el modelo actual de diagnóstico de la 

diabetes, basado primordialmente en criterios glucocéntricos y obesgénicos, resulta insuficiente 

y a menudo tardío para frenar el crecimiento exponencial de esta enfermedad a nivel global. La 

propuesta del Síndrome de Insulina Toxicidad surge como un paradigma superador que 

permite identificar alteraciones en la homeostasis metabólica mucho antes de que se 

manifiesten cambios notorios en la glucemia o el tejido graso. 

Se establecen los siguientes puntos clave para la práctica clínica: 

Identificación Temprana: El concepto de insulina toxicidad permite abordar el 

problema en etapas incipientes, diferenciando entre la toxicidad por exceso (hiperinsulinemia 

que afecta la producción de óxido nítrico y genera trastornos arteriales) y la toxicidad por 

defecto (escasa o alterada producción de insulina, común en pacientes no obesos o de etnias 

no blancas). 

Marcadores Predictivos: El diagnóstico precoz debe apoyarse en la evaluación 

integral de la insulina basal, el índice HOMA y la monitorización de signos clínicos como la 

acantosis nigricans o el aumento del perímetro del cuello y cintura, además de estudios de 

imagen que revelen infiltración grasa en hígado y páncreas. 

Impacto en Salud Pública: La adopción de esta denominación y su correspondiente 

protocolo de detección temprana facilitaría la implementación de cambios de hábitos 

preventivos. Esto no solo reduciría la incidencia de complicaciones metabólicas y efectos 

colaterales de la medicación tardía, sino que también representaría una disminución 

significativa en el gasto público de salud al evitar tratamientos para condiciones crónicas ya 

establecidas. 

En definitiva, considerar el Síndrome de Insulina Toxicidad en cualquier paciente con 

condiciones médicas no traumáticas es una estrategia fundamental para recuperar la salud 
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metabólica y detener el avance de una epidemia que el enfoque tradicional no ha logrado 

contener. 

Declaración de Conflicto de Interés 

El autor, Mario Alberto Soda, declara que la investigación y la propuesta del concepto 

"Síndrome de Insulina Toxicidad" se han desarrollado de manera independiente. No existe 

ninguna relación financiera, comercial o personal con instituciones farmacéuticas, laboratorios 

de diagnóstico o entidades privadas que pudiera interpretarse como un conflicto de interés que 

sesgue los resultados o las recomendaciones clínicas presentadas en este manuscrito. 

Declaración de Contribución a la Autoría 

La autoría de este trabajo es íntegra del Dr. Mario Alberto Soda, quien ha liderado todas 
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resistencia a la insulina, lipotoxicidad y el papel del óxido nítrico en la homeostasis vascular. 
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