
V
O

LU
M

EN
 V

II
. N

úm
er

o 
1 

- 
20

15
IS

SN
: 1

85
6-

96
5X

   
 D

ep
ós

it
o 

Le
ga

l: 
pp

20
09

02
D

C
31

18

®

Registrada en los siguientes índices y bases de datos:
ELSEVIER
DRJI (Directory of Research Journal Indexing)
LIVECS (Literatura Venezolana de Ciencias de la Salud)
Índice de Revistas Latinoamericanas en Ciencias (Universidad 

Nacional Autónoma de México)
PERIÓDICA (Índices de Revistas Latinoamericanas en Ciencias)   
REVENCYT (Índice y Biblioteca Electrónica de Revistas Venezolanas 
de Ciencias y Tecnología)
SABER - UCV
EBSCO Publishing
PROQUEST

1



HDL-C y riesgo de aterosclerosis

HDL-C and risk of atherosclerosis
Juan Salazar, Mayela Cabrera, Eduardo Ramos, Luis Olivar, Miguel Aguirre, 
Joselyn Rojas, Valmore Bermúdez.

Inmunoterapia en pacientes con diabetes mellitus

Immunotherapy in patients with diabetes mellitus
Freddy Contreras, Alejandra Peña y María del Valle Ortiz

Prevalencia de diabetes mellitus tipo 2 en individuos adultos del municipio San Cristóbal
 del estado Táchira, Venezuela

Type 2 diabetes mellitus prevalence in the adult population of San Cristóbal municipality 
from táchira State, Venezuela
Román Millán, Saylee Ochoa, Zulianlly Rojas, Jessenia Morillo, Roberto J. Añez, 
Joselyn Rojas, Valmore Bermúdez.

COPYRIGHT
Derechos reservados. Queda prohibida la reproducción total o parcial de todo 
el material contenido en la revista sin el consentimiento por escrito de los editores.
Volumen 7, Nº 1, 2015
Depósito Legal: pp200902DC3118
ISSN: 1856-965X
www.revistadiabetes.com.ve

Dirección: Escuela de Medicina José María Vargas
Cátedra de Farmacología, piso 3. Esq. Pirineos. San José. Caracas-Venezuela. 
Telfs. 0212-5619871/0212-565.1079/ Cel. 0414-1361811
manuel.veloscom@gmail.com / veloscom@cantv.net
E-mail:diabetesinternacional@gmail.com

Comercialización y Producción:
Felipe Alberto Espino
Telefono: 0212-8811907/ 0416-8116195 / 0412-3634540
E-mail: felipeespino7@gmail.com

Diseño de portada y diagramación:
Mayra Gabriela Espino
Telefono: 0412-922.25.68
E-mail: mayraespino@gmail.com

Editores

Diabetes 
Internacional

Editores en Jefe
Velasco Manuel (Venezuela)
Bermúdez Valmore (Venezuela)
Chacín Álvarez Luis F. (Venezuela)

Editores Asociados
Soledad Briceño (Venezuela)
Carlos Feldstein (Argentina)
Roberto Manfredi (Italy)
Giuseppe Crippa (Italy)
Zafar Israili (USA)
Peter Bolli (Canada)
Luigi Cubeddu (USA)

Editores Ejecutivos
Freddy Contreras (Venezuela)
Luis Gaslonde (Venezuela)

Comité Editorial
Arciniegas Enrique (Venezuela)
Álvarez De Mont Melcor (España)
Bognanno José F. (Venezuela)
Bustos Elizabeth (Venezuela)
Camejo Manuel (Venezuela)
Cordero Marilin (Venezuela)
De Sanctis Juan (Venezuela)
Escobar Edgardo (Chile)
Foo Keith (Venezuela)
Israili Zafar (Estados Unidos)
Lares Mary (Venezuela)
Levenson Jaime (Francia)
López Jaramillo Patricio (Colombia)
López Mora José (Venezuela)
Lucani Miguel (Venezuela)
Manrique Vestal (Venezuela)

Marín Melania (Venezuela)
Mathison Yaira (Venezuela)
Morales Eduardo (Venezuela)
Muci Rafael (Venezuela)
Mújica Diorelys (Venezuela)
Nastasi Santina (Venezuela)
Obregón Oswaldo (Venezuela)
Palacios Anselmo (Venezuela)
Parra José (México)
Rodríguez Luis Alejandro (Venezuela)
Ruiz Miguel (Venezuela)
Salaverria Nancy (Venezuela)
Sanabria Tomas (Venezuela)
Silva Honorio (USA)
Stulin Irene (Venezuela)
Urbina Douglas (Venezuela)
Valencia Delvy (Venezuela)
Zanchetti Alberto (Italia)

1

 12

Sumario Volumen 7, Nº 1, 2015

 18



ALCANCE Y POLÍTICA EDITORIAL
La revista Diabetes Internacional es una publicación biomédica periódica, arbitrada, de 
aparición trimestral, destinada a promover la productividad científica de la comunidad 
nacional e internacional en el área de Diabetes y enfermedades relacionadas; así como 
todas aquellas publicaciones vinculadas a la medicina práctica en esta área. Su objetivo 
fundamental es la divulgación de artículos científicos y tecnológicos originales y artí-
culos de revisión por invitación del Comité Editorial, asimismo, se admiten informes de 
investigaciones de corte cualitativo o cuantitativo; todos deben ser trabajos inéditos, 
no se hayan sometidos o hayan publicados en otra revista. El manuscrito debe ir acom-
pañado de una carta solicitud firmada por el autor principal y el resto de los autores 
responsables del mismo.
Está constituida por un Comité de redacción, organizado por Editor en Jefe, Editores 
Ejecutivos y Comité Editorial. Los manuscritos que publica pueden ser de autores nacio-
nales o extranjeros, residentes o no en Venezuela, en castellano o en ingles (los resúme-
nes deben ser en ingles y castellano). 
Esta revista está incluida en las bases de datos de publicaciones científicas en salud:
ELSEVIER
DRJI (Directory of Research Journal Indexing)
LIVECS (Literatura Venezolana de Ciencias de la Salud)
Índice de Revistas Latinoamericanas en Ciencias (Universidad Nacional Autónoma de 
México)
PERIÓDICA (Índices de Revistas Latinoamericanas en Ciencias) 
REVENCYT (Índice y Biblioteca Electrónica de Revistas Venezolanas de Ciencias y Tec-
nología)
SABER UCV
A tales efectos, los manuscritos deben seguir las instrucciones siguientes: 
a.- Todo el proceso de revisión, edición y publicación se realiza vía correo electrónico y a 
través de la red, permitiendo de esta manera agilizar la edición, y que un amplio público 
pueda acceder de manera rápida y gratuita.
b.- Los trabajos deben ser enviados como archivo en formato MS Word u openoffice no 
comprimido adjunto a un mensaje de correo electrónico en el que deben figurar: 
Los nombres y apellidos completos de todos los autores y el título del trabajo, el correo 
electrónico y dirección postal del autor de contacto.
Después de haber recibido el trabajo enviaremos un correo electrónico como acuse de 
recibo.
Orientaciones para la publicación
Para la publicación de trabajos científicos en la revista Diabetes Internacional, los mis-
mos estarán de acuerdo con los requisitos originales para su publicación en Revistas 
Biomédicas, según el Comité Internacional de Editores de Revistas Biomédicas (Arch. 
lntern. Med. 2006:126(36):1-47), www.icmje.com. Además, los editores asumen que los 
autores de los artículos conocen y han aplicado en sus estudios la ética de experimenta-
ción Internacional, como es el caso de la Convención de Helsinki.
En el caso de estudios clínicos hechos en Venezuela, debe mencionarse en la sección co-
rrespondiente a selección del paciente, si el estudio se realizo en apego a la Convención 
de Helsinki, Ley del ejercicio de la medicina y Normas de Investigación Clínica del Minis-
terio de Salud y Desarrollo Social, con el consentimiento informado y la aprobación del 
comité de ética correspondiente.
Se aceptan como idiomas el español, francés, portugués e inglés.
Los trabajos no deben pasar de un total de 25 páginas de extensión.
Se debe revisar el trabajo eliminando todos los formatos ocultos innecesarios.
Al comienzo del trabajo se debe incluir, y por este orden: título, autores, afiliación, di-
rección electrónica, resumen de no más de 200 palabras y listado de palabras clave.
A continuación, en el caso de que el idioma no sea el inglés, versión en esta lengua del 
título (Title), resumen (Abstract) y palabras clave (Key words).
Las referencias a artículos o libros figurarán en el texto, entre paréntesis, indicando el 
apellido del autor/a o autores/as y el año de edición, separados por una coma.
Configuración de página
Mecanografiar original a doble espacio, papel bond blanco, 216 x 279 mm (tamaño 
carta) con márgenes, Margen superior 2,4.Márgenes inferior, izquierdo y derecho 3. 
Encabezado 1,4. Pie de página 1,25. Sin citas a pie de página, en una sola cara del papel. 
Usar doble espacio en todo el original. Su longitud no debe exceder las 10 páginas, 
excluyendo el espacio destinado a figuras y leyendas (4-5) y tablas (4-5). 
Formato texto
- Cada uno de los componentes del original deberá comenzar en página aparte, en la 
secuencia siguiente:
a. Página del título. b. Resumen y palabras claves. c. Texto. d. Agradecimientos. e. Re-
ferencias. f. Tablas: cada una de las tablas en páginas apartes, completas, con título y 
llamadas al pie de la tabla. g. Para la leyenda de las ilustraciones: use una hoja de papel 
distinta para comenzar cada sección. Enumere las páginas correlativamente empezando 
por el título. El número de la página deberá colocarse en el ángulo superior izquierdo 
de la misma.
La página del título deberá contener:
- Título del artículo en inglés y español, conciso pero informativo.
a. Corto encabezamiento de página, no mayor de cuarenta caracteres (contando letras y 
espacios) como pie de página, en la página del título con su respectiva identificación.
b. Primer nombre de pila, segundo nombre de pila y apellido (con una llamada para 
identificar al pie de página el más alto grado académico que ostenta, lugar y país actual 
donde desempeña sus tareas el(los) autores.
c. El nombre del departamento (s) o instituciones a quienes se les atribuye el trabajo.
d. Nombre y dirección electrónica del autor a quien se le puede solicitar separatas o 
aclaratorias en relación con el manuscrito. 
e. La fuente que ha permitido auspiciar con ayuda económica: equipos, medicamentos 
o todo el conjunto.
f. Debe colocarse la fecha en la cual fue consignado el manuscrito para la publicación.
- La segunda página contiene un resumen en español y su versión en inglés, cada uno de 
los cuales tendrá de no más de 250 palabras. En ambos textos se condensan: propósitos 
de la investigación, estudio, método empleado, resultados (datos específicos, signifi-
cados estadísticos si fuese posible) y conclusiones. Favor hacer énfasis en los aspectos 
nuevos e importantes del estudio o de las observaciones. 
Inmediatamente después del resumen, proporcionar o identificar como tales: 3-10 pa-
labras claves o frases cortas que ayuden a los indexadores en la construcción de índices 
cruzados de su artículo y que puedan publicarse con el resumen, utilice los términos del 
encabezamiento temático (Medical Subject Heading) del lndex Medicus, cuando sea 
posible.
- En cuanto al texto, generalmente debe dividirse en: introducción, materiales y méto-
dos, resultados y discusión. Agradecimientos, sólo a las personas que han hecho contri-

buciones reales al estudio.
Figuras, tablas y cuadros
- Deben ir centradas y dejar un espacio anterior 12.
- Pies: Arial 10 normal justificada. Interlineado sencillo. Sangrado especial primera línea 
0,50 cm. Espacio anterior 6 y posterior 12. No utilizar abreviaturas (Ejemplo Fig. 1 ó Tab. 
1) sino palabra completa (Ejemplo Figura 1 ó Tabla 1).
- Las tablas no deben ocupar más de una página, en caso de necesitar más espacio divi-
dirla en varias y si no es posible incluirla como anexo.
- Las figuras tipo imagen deben ser en formato JPG, PNG ó GIF con una resolución míni-
ma aceptable que permita ver claramente su contenido.
- Cuando se quiera presentar una sola figura a partir de varios cuadros de texto, selec-
cione los objetos y agrúpelos.
- Es recomendable incluir en el manuscrito una hoja de leyendas de cada figura. Si se 
trata de microfotografías, citar la magnificación al microscopio ej. 50X y la técnica de 
coloración empleada. 
- La publicación de fotografías de pacientes identificables no esta permitida por razones 
éticas; enmascarar para que no sean identificables los pacientes.
Ilustraciones: Deben ser de buena calidad; entregarlas separadas; las fotos, en papel 
brillante con fondo blanco, generalmente 9 x 12 cm. Las fotografías de especimenes 
anatómicos, o las de lesiones o de personas, deberán tener suficiente nitidez como para 
identificar claramente todos los detalles importantes. En caso de tratarse de fotos en 
colores, los gastos de su impresión correrán a cargo del autor(s) del trabajo. Lo mismo 
sucederá con las figuras que superen el número de cuatro.
- Todas las figuras deberán llevar un rótulo engomado en el reverso y en la parte supe-
rior de la ilustración indicando número de la figura, apellidos y nombres de los autores. 
No escribir en la parte posterior de la figura. Si usa fotografía de personas, trate de que 
ésta no sea identificable o acompañarla de autorización escrita de la misma. Las leyen-
das de las ilustraciones deben ser mecanografiadas a doble espacio en página aparte y 
usar el número que corresponde a cada ilustración. Cuando se usen símbolos y fechas, 
números o letras para identificar partes en las ilustraciones, identifíquelas y explíquelas 
claramente cada una en la leyenda. Si se trata de microfotografía, explique la escala e 
identifique el método de coloración.
Para el envío 
- Envíe un original inédito y dos copias impresas en un sobre de papel grueso, incluyendo 
copias fotográficas y figuras entre cartones para evitar que se doblen, simultáneamente 
envíe una versión electrónica en CD o a través del E-mail: diabetesinternacional@gmail.
com, indicando el programa de archivo. Las fotografías deben venir en sobre aparte. 
Los originales deben acompañarse de una carta de presentación del autor en la que se 
responsabiliza de la correspondencia en relación a los originales. En ella debe declarar 
que conoce los originales y han sido aprobados por todos los autores; el tipo de artícu-
lo presentado, información sobre la no publicación anterior en otra revista, congresos 
donde ha sido presentado y si se ha usado como trabajo de ascenso. 
- Acuerdo de asumir los costos de su impresión en caso de fotos a color, autorización 
para reproducir el material ya publicado o ilustraciones que identifiquen a personas.
- Cuando se refiere a originales, queda entendido que no se enviará artículo sobre un 
trabajo que haya sido publicado o que haya sido aceptado para su publicación en otra 
revista.
- Todos los trabajos serán consultados por lo menos por dos árbitros en la especialidad 
respectiva.
- La revista Diabetes Internacional, no se hace solidaria con las opiniones personales 
expresadas por los autores en sus trabajos, ni se responsabiliza por el estado en el que 
está redactado cada texto.
- Todos los aspectos no previstos por el presente reglamento serán resueltos por la Junta 
Directiva de la Revista.
Referencias 
- Las referencias serán individualizadas por números arábicos, ordenados según su apa-
rición en el texto. La lista de referencias llevará por título “Referencias” y su ordena-
miento será según su orden de aparición en el texto. 
Para su elaboración usar el sistema Internacional.
- Las citas de los trabajos consultados seguirán los requisitos de uniformidad para ma-
nuscritos presentados a revistas Biomédicas, versión publicada en: Ann lntern Med. 
2006; 126(36): 1-47, www.icmje.com. No se aceptarán trabajos que no se ajusten a las 
normas. Las mismas aparecerán al final del artículo y deberán ajustarse al siguiente 
formato:
Libros: Apellido, Iníciales del nombre. (Año de publicación). Título en letra cursiva. Ciu-
dad: Editorial.
Cheek, D.A. (1992). Thinking constructively about Science, Technology, and Society edu-
cation. New York: State University of New York Press.
Capítulos de libros: Apellido, Iniciales del nombre. (Año de publicación). Título del ca-
pítulo. En Inicial del nombre, Apellido del editor (Ed.), Título del libro en letra cursiva 
(páginas que comprende el capítulo). Ciudad: Editorial.
Solomon, J.P. (1989).The social construction of school science. En R. Millar (Ed.), Doing 
science: Images of science in science education (pp. 126-136). New York: Falmer Press.
Artículos de revistas: Apellido, Iniciales del nombre. (Año de publicación). Título del 
artículo. Nombre de la revista en letra cursiva, volumen, número, páginas.
Rubba, P.A. y J.A. Solomon (1989). An investigation of the semantic meaning assigned to 
concepts affiliated with STS education and of STS Intructional practices among a sample 
of exemplary science teachers. Journal of Research in Science Teaching, 4, 26, 687-702.
Para cualquier consulta relacionada con el formato de los trabajos dirigirse al editor.
Proceso de revisión
Los trabajos enviados serán revisados anónimamente por dos evaluadores o revisores. 
No se aceptan trabajos ya publicados anteriormente, tanto en soporte papel como elec-
trónico.
Aceptación y publicación
Todos los manuscritos aceptados serán publicados tanto impresa como electrónicamente 
trimestralmente. La salida de cada número será anunciada previamente a los incluidos 
en la lista de correos de diabetesinternacional@gmail.com. No hay gastos de afiliación, 
de publicación ni de ningún otro tipo en la revista Diabetes Internacional.
La revista apoya las políticas para registro de ensayos clínicos de la Organización Mun-
dial de la Salud (OMS) y del International Committee of Medical Journall Editors (ICM-
JE), reconociendo la importancia de esas iniciativas para el registro y divulgación inter-
nacional de Información sobre estudios clínicos, en acceso abierto. En consecuencia, 
solamente se aceptarán para publicación, a partir de 2007, los artículos de investiga-
ciones clínicas que hayan recibido un número de identificación en uno de los Registros 
de Ensayo Clínicos validados por los criterios establecidos por OMS e ICMJE, cuyas di-
recciones están disponibles en el sitio del ICMJE. El número de Identificación se deberá 
registrar al final del resumen.

Instrucciones a los Autores



D
ia

be
te

s
In

te
rn

ac
io

na
l

Diabetes Internacional. Volumen VII. Nº 1. Año 2015

1

www.revistadiabetes.com.ve

La relación inversa entre las HDL-C y la aparición de 
eventos cardiovasculares es una asociación ampliamente 
descrita desde hace décadas, sin embargo con el trans-
curso de los años las interrogantes entorno a los meca-
nismos de esta relación causa-efecto aún persisten. Si 
bien gran parte de la conformación estructural de esta 
molécula es conocida con amplios detalles en cuanto a 
sus componentes proteicos y lipídicos, los diversos fenó-
menos que ocurren a nivel metabólico aún son motivo 
de amplio estudio y debate en el campo de la lipido-
logía, dados los diversos fenotipos que pueden exhibir 
durante su síntesis. En este proceso la participación de 
diversas proteínas transferidoras es de suma relevancia 
en el transporte reverso del colesterol, principal me-
canismo fisiológico ligado a las HDL en la protección 
cardiovascular; no obstante, esta función protectora no 
solo se limita a la remoción y transporte de lípidos desde 
los tejidos periféricos hasta el hígado sino a una amplia 
gama de efectos a nivel endotelial. Es por ello que el 
mantenimiento de niveles elevados de esta lipoproteína 
se ha asociado epidemiológicamente a una menor inci-
dencia de eventos coronarios, de allí la importancia de 
identificar a los sujetos con esta dislipidemia y aplicar 
las medidas terapéuticas farmacológicas y cambios en el 
estilo de vida que le permitan tener un mejor pronós-
tico en su salud cardiovascular. No obstante, las HDL 
son macromoléculas cuyo funcionalismo es complejo y 
cuya concentración absoluta no es el único parámetro 
a considerar en su efecto protector. Las investigaciones 
futuras deben enfocarse en dilucidar el verdadero papel 
que juegan aquellas lipoproteínas de mala calidad (HDL 
disfuncionantes) y las potenciales implicaciones farma-
cológicas que estas representan. 

Palabras clave: colesterol, enfermedad cardiovascular, 
factor de riesgo, lipoproteínas, transporte.

The inverse relationship between HDL-C and the onset of 
cardiovascular events is a relationship known worldwide, 
described decades ago; however, in the course of several 
years questions regarding the cause-effect of this particle 
still remain unanswered. Most of the structural confor-
mation of the lipoprotein particle is known; especially 
proteic and lipid components, yet aspects of its participa-
tion in lipid partition in regards to its isoforms are still be-
ing elucidated. The transferases that work in the assembly 
of the HDL, also participate in other functional aspects 
of the endothelium. Given these properties, it has been 
suggested that elevated levels of this lipoprotein are as-
sociated with lower levels of coronary events, and phar-
macological therapies and life style interventions have 
been implemented to keep this particle´s levels up and 
enhance cardiovascular health. Nevertheless, HDL mac-
romolecules posses a complex assembling procedure 
and sole serum concentration is not enough to offer pro-
tection. Future investigations should focus on discovering 
the real role of dysfunctioning HDL and their potential 
pharmacological implications.

Keywords: cholesterol, cardiovascular disease, risk factor, 
lipoprotein, transport
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Introducción
Se ha establecido que la concentración plasmática de 
Lipoproteínas de Alta Densidad (HDL, High Density Li-
poprotein, por sus siglas en inglés) presenta una corre-
lación negativa con el desarrollo de la ateroesclerosis1,2, 
proceso fisiopatológico esencial en el desarrollo y pro-
gresión de las enfermedades cardiovasculares3, las cuales 
constituyen la principal causa de morbimortalidad en la 
población adulta a nivel global4. Por lo cual, el análisis 
de los diversos factores de riesgo implicados en su apa-
rición es de suma importancia para la aplicación clínico 
epidemiológica en por el personal de salud en atención 
primaria y secundaria. 

Los estudios que demuestran que los sujetos con bajos 
niveles de HDL en plasma tienen mayor riesgo de de-
sarrollar enfermedad arterial coronaria (EAC) son nume-
rosos5,6; sin embargo la relación causa-efecto entre am-
bas alteraciones involucra múltiples mecanismos aun no 
bien dilucidados7. Es por ello, que el estudio de estas li-
poproteínas debe abarcar tanto los aspectos moleculares 
como clínicos implicados en esta asociación.

Estructura de HDL
Las HDL, como el resto de las lipoproteínas, son comple-
jas macromoléculas pseudomicelares constituidas prin-
cipalmente por lípidos anfipáticos (fosfolípidos y coleste-
rol libre), lípidos no polares (triacilglicéridos y esteres de 
colesterol) además de proteínas llamadas apoproteínas2. 
Los lípidos anfipáticos se organizan en una monocapa 
en la superficie del complejo, presentando sus grupos 
polares hacia el medio acuoso, la estabilidad de esta 
monocapa está garantizada en términos físicos–químicos 
por las apolipoproteínas. Los lípidos no polares son in-
solubles en medio acuoso y en consecuencia se encuen-
tran en el interior de las lipoproteínas, de esta manera el 
transporte de los lípidos en el plasma está garantizado8. 
(Figura 1). Las HDL son las lipoproteínas con mayor pro-
porción proteica (55-60 % de su masa) siendo la apo A-I 
su apolipoproteína más abundante9, su densidad varía 
entre 1.063 y 1.210 pg/mL, bajo estos rangos difieren en 
cuanto a tamaño, densidad hídrica, tipos de apolipopro-
teínas y composición lipídica10.

Metabolismo de las HDL
Las partículas de HDL pueden ser clasificadas de muchas 
formas, pero de manera general pueden ser agrupadas 
en 2 categorías: discoidales y esféricas11. Las partículas 
discoidales están formadas por una pequeña cantidad de 
colesterol libre (no esterificado) y una bicapa de fosfolí-
pidos estabilizados por una porción proteica que prote-
ge a las porciones hidrofóbicas del contacto con el agua. 
Mientras que las partículas esféricas, que constituyen la 

mayoría de las HDL en plasma, son de pequeño tamaño 
y están constituidas por fosfolípidos y apolipoproteínas de 
superficie protegiendo un núcleo de colesterol esterifica-
do en su interior. Ambos tipos de partículas de HDL pue-
den ser fabricadas tanto en hígado como en el intestino12. 

En cuanto a su tamaño, las partículas más grandes son 
las discoidales o nascientes, las cuales durante su madu-
ración con la inclusión de diversas moléculas lipídicas 
por diversos transportadores, se convierten en las con-
siguientes subpoblaciones, inicialmente HDL3, luego 
HDL2 y HDL2b, también llamadas esféricas o maduras13. 
(Figura 2). A continuación se detallan los pasos sucesivos 
del metabolismo de la HDL:

A.	La fracción pre β HDL (de forma discoidal) recoge el 
colesterol libre de las membranas celulares y de otras 
lipoproteínas, la apo A-I contenida en estas partículas 
activa a la lecitina colesterol acil transferasa (LCAT) 
transformando la forma discoidal a la forma esférica14. 

B.	El colesterol esterificado progresivamente va ocupan-
do el centro apolar de la micela constituyendo así las 

Figura 1. 

Estructura de la lipoproteina. Obsérvese que las moléculas apolares se encuen-
tren en el centro de la partícula (TAG y Colesterol esterificado), mientras que las 
fosfolípidos y el colesterol libre forman la membrana de la misma, junto a las 
apoproteínas que le ortorgan propiedades polares favoreciendo así su paso por 
el torrente sanguíneo.

Tabla 1. Características de las subpoblaciones de HDL
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HDL3 pequeñas; las cuales pueden unirse a las que se 
han formado como tales en hígado e intestino12,13. Esta 
subfracción por su bajo contenido en colesterol con-
tinúa recolectando el colesterol en exceso depositado 
en las membranas celulares, cuando los sustratos de la 
LCAT (fosfatidilcolina y colesterol libre) han sido con-
sumido de la superficie de la HDL3, esta subpoblación 
puede aceptar fosfolípidos, colesterol y apoproteínas 
de las lipoproteínas remanentes que se van formando 
por acción de la lipoprotein lipasa sobre quilomicro-
nes y VLDL.

C.	Es así como las HDL3 aumentan de tamaño transfor-
mándose en las denominadas HDL2, las cuales son 
ricas en fosfolípidos y continúan siendo sustrato para 
la LCAT que actúa sobre el exceso de colesterol libre 
y fosfatidilcolina acumulado en la superficie de las 
membranas celulares, incrementando así el contenido 
de colesterol esterificado en el centro de la partícula y 
con ello su volumen, de esta forma se originan nuevas 
partículas denominadas HDL2b 15.

D.	Las HDL2b pueden seguir dos caminos: pueden enri-
quecerse con Apo E a partir de otras lipoproteínas y de 
macrófagos para transformarse en las HDL2e o pueden 
intercambiar colesterol esterificado por triacilglicéridos 
(TAG) con los quilomicrones y las VLDL, proceso fa-
cilitado por la proteína transferidora o acarreadora de 
lípidos (PLT) esto implica un enriquecimiento de TAG 
en las HDL que luego por acción de LPL y lipasa he-
pática hidrolizan los fosfolípidos y los TAG que se han 
incorporado dando origen de nuevo a HDL de pequeño 
tamaño las cuales se unen al pool de HDL3 para iniciar 
el ciclo13,16, o pueden seguir recibiendo colesterol este-
rificado de otras lipoproteínas circulantes aumentando 
así de tamaño y transformándose en las HDL que tienen 
un tamaño similar a las LDL2,13. (Figura 2). 

Composición de las HDL
Estas lipoproteínas constituyen una clase heterogénea 
ya que existen varias subfracciones que se diferencian 
en aspectos estructurales y de composición. La clasifi-
cación de las HDL se ha establecido tras el análisis de-
tallado por métodos como la cromatografía secuencial, 
la separación por electroforesis y la filtración en gel17,18. 
A partir de estos análisis se aislaron cuatro tipos de HDL 
según la apolipoproteína A que contienen. 1) HDL con 
apoproteína A-I; 2) HDL con apoproteínas A-I y A-II; 3) 
HDL con apoproteína A-IV; 4) HDL con apoproteína A-I 
y A-IV. Todos los tipos de HDL tienen en común la misma 
proporción de proteínas, mostrando diferencias signifi-
cativas en el contenido de TAG y colesterol, no obstante 
estudios con espectrometría de masa han mostrado que 
los diferentes subtipos de HDL presentan asociación de 
proteínas específicas. Estas variaciones en el proteoma 
de la HDL puede ser la base de la amplia heterogeneidad 
de funciones que exhiben los distintos subtipos19.

La apo A-I aparte de su función estructural es indispensa-
ble para el flujo de colesterol de las células periféricas20, 
además de desempeñar una importante función coenzi-
mática para la LCAT, enzima esencial en el transporte en 
reverso del colesterol14. La esterificación del colesterol 
libre procedente de los tejidos por parte de esta enzima 
nunca excede más del 16% del peso total de la partícula 
y la presencia de la apo A-I permite que esta enzima ac-
túe en un mayor porcentaje, del 40% al 160% superior a 
su actividad normal21,22. Es por ello, que las lipoproteínas 
con mayor contenido apo A-I son mucho más eficaces en 
activar la LCAT y por tanto ejercer un mayor transporte 
reverso del colesterol (TRC), lo que redunda en un mayor 
efecto protector para enfermedad cardiovascular mucho 
mayor que el aportado por otras subfracciones23. En la 
práctica clínica esto es de gran importancia ya que si bien 
esta apoproteína no es cuantificada rutinariamente entre 
los parámetros de perfil lipídico, su expresión disminuida 
podría explicar la aparición de eventos cardiovasculares 
en sujetos con niveles séricos normales de HDL24.

Otro componente importante es la presencia de la pro-
teína transferidora de esteres de colesterol (CETP) la cual 
se presenta principalmente en la HDL con apo A-I: A-IV, 
no así en la lipoproteína con apo A-I: A-II. Dicha clasifi-
cación permite la cuantificación de la lipoproteína HDL 
apo A-I y apo A-I: A-II lo cual ofrece mayor exactitud en 
la predicción de riesgo de enfermedad vascular (ateroes-
clerosis prematura)25.

Asimismo, se han descrito otras subfracciones de HDL 
entre las que destacan las partículas preβ-1, estas par-
tículas están compuestas especialmente de fosfolípidos 
y apo A-I cuya masa molecular es alrededor de 60 kD y 

Figura 2.Metabolismo de las HDL. Ver texto por más información.
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flotan a la densidad de las HDL3. El papel que desempe-
ñan es muy importante en la captación de colesterol de 
la célula periférica y actualmente es reconocida como el 
aceptor primario en el eflujo de colesterol, asociándose en 
algunos estudios con un potencial papel proaterogénico26.

Transporte en reverso del colesterol: bases moleculares
Uno de los mecanismos principales para evitar la pro-
gresión de la placa ateromatosa es el transporte reverso 
del colesterol (TRC), que no es más que el movimiento 
opuesto del colesterol desde las células periféricas a tra-
vés del plasma hasta el hígado para su excreción por vía 
biliar o reciclaje, siendo la HDL la principal molécula 
implicada con este transporte inverso27,28 (Figura 3), el 
colesterol que está en la vesícula biliar es reabsorbido 
en el intestino y el derivado aparece en la linfa intestinal 
como quilomicrones29. 

La primera etapa del TRC es el flujo de colesterol desde 
las células periféricas, estudios in vitro que utilizan líneas 
celulares de hepatoma de ratas o fibroblastos han mos-
trado que las HDL particularmente la subfracción preβ-1 
capta el colesterol de la membrana celular26,30. Los meca-
nismos de flujo transmembrana de colesterol son nume-
rosos, estudios plantean la existencia de múltiples pool 
de colesterol en la membrana plasmática31, e incluso la 
adición de una proteína transferidora de Esterol-2 (SCP-
2) en la misma32. Asimismo se ha propuesto la presencia 
de una proteína intracelular transferidora de lípidos (L-
FABP) capaz de incrementar la proporción de colesterol 
en la lámina externa de la membrana celular33. 

El mecanismo también puede ser dependiente de recep-
tores de alta afinidad para HDL en la superficie celular 
o de una proteína transferidora de HDL, el cual inicia la 
vía del fosfatidil inositol desencadenando la activación 
de una proteína cinasa C o mediante la estimulación de 
varias proteínas (ERK-1, ERK-2) miembros del sistema de 
proteíncinasas dependientes de mitógenos quienes faci-
litarían el flujo hacia la membrana34,35. El colesterol es 

transferido a la superficie celular desde un pool de nueva 
síntesis localizado en el retículo endoplásmico; siendo 
el paso hacia el medio de tipo pasivo. Las partículas en-
cuentran un receptor transportador en la superficie ce-
lular (ABCA-1) el cual transfiere el colesterol libre hacia 
el interior la lipoproteína preβ-1 mediante actividad fli-
pasa, empleando ATP gracias a sus dominios Walker A 
y B30,36,37. Las principales proteínas que incrementan o 
estabilizan la actividad del receptor ABCA-1 son la Janus 
Kinasa 2, Protein Kinasa A y C, mientras que la Protein Ki-
nasa CK2 disminuye su actividad38-41. El colesterol capta-
do por las partículas preβ-1 es enseguida esterificado por 
la LCAT, esta esterificación (formación de un enlace éster 
entre un grupo hidroxilo del colesterol y un ácido graso 
generalmente insaturado) provoca que el colesterol pierda 
su carácter anfipático transformándose en una molécu-
la hidrofóbica, en consecuencia los esteres de colesterol 
abandonan la superficie de la lipoproteína para situarse en 
el interior, aumentando el tamaño de la misma42. 

La unión de la LCAT a HDL discoidal, se ve favorecida 
gracias a la región central de la apo A-I (secuencia de 
residuos 99-186) donde se ha comprobado que la elimi-
nación de los residuos 143–165 inactivan a la LCAT en 
un 80% 43. En cada extremo de los polipéptidos de apo 
A-I hay secuencias hidrofóbicas que sirven de anclaje en 
la periferia del disco, dejando en el centro las secuencia 
de aminoácidos de unión con la LCAT44,45. Los residuos 
143-165 de apo A-I son los dominios de unión con los 
residuos 151-174 de la LCAT en forma antiparalela sien-
do la interacción polar-polar, la cual explica porque hay 
disociación de las mismas en un medio salino46. 

La Proteína Transferidora de Ésteres de Colesterol (CETP) 
facilita el intercambio de colesterol esterificado por TAG 
provenientes de lipoproteínas que contienen apo B-100, 
principalmente VLDL e IDL [47]. Además de los lípidos 
hidrofóbicos, los fosfolípidos de las HDL son transferidos 
hacia las VLDL por la proteína de transporte de fosfo-
lípidos (PLTP)48. Los TAG de las HDL2, provenientes de 
las lipoproteínas ricas en TAG son entonces hidrolizados 
por la lipasa hepática, esta hidrólisis en asociación con 
la actividad de PLTP disminuye el tamaño de la HDL2 
transformándolas en HDL3 y en partículas preβ-1 que 
pueden reiniciar el ciclo de captación de colesterol30,49.

Es importante recalcar, que el TRC no solo consiste en 
el transporte llevado a cabo por lipoproteínas sino tam-
bién por el flujo mediado por macrófagos50,51, cuando 
éstos están cargados de colesterol, las principales vías 
empleadas para este flujo son la mediada por el receptor 
ABCA-1, seguido de la del receptor scavenger clase B 
tipo 1 (SR-BI), mientras que vías como la mediada por 

Figura 3. Mecanismo molecular del transporte reverso 
del colesterol. Ver texto.
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ABCG-1 y la difusión acuosa contribuyen en una muy 
baja proporción, no obstante la contribución de cada vía 
es motivo de amplio debate en la lipidología52,53.

HDL-C bajo y Aterosclerosis
La disminución del HDL colesterol (HDL-C) se define 
como una concentración plasmática por debajo de la dé-
cima percentil ajustada por la edad y sexo del sujeto54. 
La fuerte correlación negativa entre los niveles de HDL-C 
en plasma y riesgo de ateroesclerosis observada en los 
estudios epidemiológicos, afirma la asociación entre es-
tos 2 parámetros55,56. Sin embargo este tipo de estudio 
no permite establecer una relación causa-efecto por eso 
diversos autores han orientado esfuerzos para establecer 
las bases de dicha asociación, haciendo especial hinca-
pié en el estudio de la fisiología y metabolismo molecu-
lar de las mismas.

Papel de HDL-C en la Aterogénesis (Figura 4)

El TRC reúne la mayor parte de los hallazgos en lo que 
concierne al metabolismo de lípidos, pero no alcanza 
a explicar por qué algunos sujetos con niveles extrema-
damente bajos de HDL no padecen una ateroesclerosis 
prematura57. Es por ello, que la investigación entorno a 
la HDL se ha incrementado de forma importante durante 
las últimas décadas y en el camino se han descubierto 
numerosas funciones que complementan su papel antia-
terogénico más allá de un simple transportador58:

1. Protege de la oxidación a la LDL y asociación con 
diversas proteínas con función antioxidante59.

2. Disminución en la expresión de moléculas de adhe-
sión. Inhibición de la migración celular (monocitos y ma-
crófagos hacia la célula endotelial)60.

3. Actividad antiapoptótica y antinecrótica61.

4. Favorece la estabilización de la placa ateromatosa. Ac-
tividad antitrombótica62.

Actividad antioxidante de las HDL-C
Las LDL oxidadas en el espacio subendotelial intervienen 
en la formación de la placa ateromatosa63, gracias a su 
poder quimiotáctico y quimioestático para macrófagos 
los cuales al fagocitarlas se transforman en células es-
pumosas capaces de inducir la formación de anticuerpos 
anti-LDL-oxidadas que favorecen y perpetúan la respuesta 
inflamatoria además de ser directamente tóxicas para la 
células64,65. En este contexto el papel antiaterogénico de la 
HDL se debe a la capacidad antioxidante que posee.

Varios de sus componentes son responsables de esta ac-
ción, entre ellos sus apolipoproteínas y particularmente 
la paraoxonasa, enzima asociada físicamente a las HDL 
plasmáticas66,67. Es una glicoproteína aril-esterasa con un 
peso molecular de 43.000 Daltons, transportada en las 
HDL que están constituidas por dos apolipoproteinas de 
superficie68. Esta enzima fue descrita inicialmente como 
una enzima de desintoxicación que hidroliza el paraoxón, 
un potente inhibidor de las colinesterasa y de donde deriva 
su nombre69. La paraoxonasa puede inhibir la cascada oxi-
dativa de los lípidos de las LDL, su actividad se modifica 
por polimorfismos genéticos70 y se ha encontrado dismi-
nuida en sujetos hiperlipidémicos y sujetos diabéticos tipo 
271. La paraoxonasa no está determinada exclusivamente 
por el nivel de HDL, su expresión y actividad está regulada 
por factores genéticos y ambientales72,73, por ejemplo la 
dieta alta en colesterol puede inducir una disminución en 
la expresión y actividad de la enzima74. 

Otro de los mecanismos que explican el papel protector 
de las HDL son los cambios inducidos en la expresión 
de moléculas de adhesión, en animales con dietas ricas 
en colesterol75. Tal es el caso de moléculas de adhesión 
celular (VCAM-1) y citocinas que incluyen la proteína 
quimiotáctica de monocitos (MCP-1) la cual favorece la 
entrada y acumulación de monocitos en la pared arterial 
de conejos sometidos durante 7 días a dietas ricas en 
colesterol; así mismo la expresión de estas moléculas de 
adhesión es característico de las células endoteliales en 
el área en la cual está naciendo la placa y esta incremen-
tada ante la presencia de agentes oxidantes76. 

Papel antiaterogénico de la apo A-I  
La Apoliproteína A se ha encontrado disminuida en su-
jetos con infarto del miocardio en relación a sujetos nor-
males77, incluso ha sido considerado un factor pronostico 
en los individuos que han sufrido un evento coronario 
agudo78. Asimismo, los animales transgénicos que sobre-
expresan la apo A-I humana resultan protegidos contra 
la ateroesclerosis79. Estos resultados se pueden explicar 
por un incremento en el número de partículas de HDL 
plasmáticas que favorecen la disminución de una mayor 
cantidad de colesterol de los tejidos periféricos, para-
lelamente esto también condiciona un aumento de pa-

Figura 4. HDL-c y Aterogénesis
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raoxonasa circulante, con los efectos propios descritos 
anteriormente. Además ha sido demostrado que la apo 
A-I posee un poder antioxidante intrínseco, aumentando 
la resistencia de la LDL a la oxidación in vitro80,81.  

Sin embargo, estudios realizados con ratones a los cuales 
se les eliminó el gen apo A-I no desarrollaron lesiones 
ateroescleróticas mayores, ni más tempranas con respec-
to al grupo de ratones controles80. Estos hallazgos inicia-
ron la controversia acerca del papel antiaterogénico de 
las HDL, una explicación conciliadora para argumentar 
estos resultados fue expuesta por algunos investigadores 
expresando que otras apolipoproteínas particularmente 
la apo E podría desempeñar la función de TRC para su 
eliminación82. Así en ausencia o disminución de apo A-I 
la apo E podría intervenir en la eliminación del colesterol 
celular para su subsecuente captación en el hepatocito 
gracias al receptor para apo B-100. 

Causas de valores bajos de HDL-C
La etiología de los defectos que ocurren a los pacien-
tes con niveles bajos de HDL no se conoce con certeza, 
pero se sabe que los factores hereditarios desempeñan 
un papel importante en la aparición de este síndrome83,84, 
hecho que está soportado por diversos reportes que han 
demostrado dicha relación, pero cuyas proteínas involu-
cradas directamente aun es motivo de amplia investiga-
ción85. Se ha propuesto en tal sentido que las variaciones 
o deficiencias de los diversos factores plasmáticos y ce-
lulares que interviene en el metabolismo y remodelación 
de las HDL pudieran estar involucrados directamente.

Dentro de los factores plasmáticos de remodelación de 
las HDL destacan las proteínas y enzimas de trasporte 
que intervienen en el TRC86. La disminución o ausencia 
de enzimas como la CETP en el ser humano provoca la 
acumulación de esteres de colesterol en las HDL, al no 
poder ser intercambiados por TAG87. Este incremento del 
colesterol esterificado en la HDL, si bien puede conllevar 
a un aumento de los niveles séricos de la lipoproteína, es-
tas lipoproteínas se consideran “disfuncionales”, en con-
secuencia esto no traduce una mayor eficiencia del TRC; 
lo cual podría explicar la inefectividad de los inhibidores 
de la CETP en diversos ensayos clínicos88, en donde se ha 
observado incluso un aumento en el riesgo cardiovascular 
tras la ingesta de moléculas como el Torcetrapib89.

Por otra parte, la actividad de la PLTP también regula los 
niveles plasmáticos de HDL-C90, se ha demostrado que 
la ausencia de actividad de esta proteína resulta en una 
reducción aproximada del 65% y 85% en los niveles de 
HDL-C y de apo A-I, respectivamente; en ratones trans-
formados por mutagénesis de este gen91. Así mismo, la 
deficiencia de la LPL, enzima que hidroliza los TAG en 

los quilomicrones y VLDL, puede afectar de manera in-
directa los niveles plasmáticos de HDL-C, en efecto una 
actividad baja de LPL se asocia con un incremento de los 
TAG y descenso en la concentración del HDL-C92.

De igual manera, hoy se sabe que las modificaciones en 
el estilo de vida también son capaces de modificar los 
niveles plasmáticos de HDL-C, así se conoce que el taba-
quismo93, la obesidad94, el sedentarismo95, los andróge-
nos96 y algunas drogas97 pueden también desencadenar 
la disminución de las HDL por diversos mecanismos.

El hábito tabáquico evaluado en el estudio Framinghan, 
mostró que los niveles de HDL en sujetos fumadores eran 
aproximadamente 4 mg/dL más bajos que en los no fu-
madores98. Así mismo, sus hallazgos demostraron que los 
fumadores pasivos también evidencian una disminución 
de aproximadamente 3,8 mg/dL del HDL-C que sujetos 
no expuesto, observándose que entre ellos existe una re-
lación dosis dependiente99. Así mismo el ejercicio y la 
actividad física moderada han sido considerados como 
un modulador positivo de los niveles séricos de HDL-
C100, siendo considerado su efecto como “modesto” pero 
significativo a nivel estadístico (2.53 mg/dL) por Kodama 
y cols101. Sin embargo, los resultados de diversos estudios 
demuestran que es importante la cantidad de ejercicio 
para originar cambios importantes en la concentración 
de HDL-C (al menos 120 minutos de ejercicio semanal), 
mientras que la frecuencia e intensidad tienen un impac-
to menor101,102.

En cuanto a la relación entre el HDL-C y el alcohol, se ha 
observado una disminución de la ocurrencia de enferme-
dad coronaria en individuos con una ingesta moderada 
de alcohol, así como aumento de la ocurrencia en indivi-
duos con gran consumo de este, por lo cual algunos con-
sideran dicha relación en forma de J o U103,104. No obs-
tante, actualmente se conoce que este efecto no abarca 
únicamente la elevación de los niveles de HDL-C sino la 
actuación en diversos mecanismos moleculares como la 
antiagregación plaquetaria, insulinorresistencia, presión 
arterial, entre otros. Asimismo, aún no se ha determinado 
la cantidad exacta considerada como beneficiosa105.

Otro factor estrechamente relacionado es la dieta, nu-
merosos estudios muestran que dietas ricas en ácidos 
grasos saturados, carbohidratos y colesterol incrementan 
el riesgo para CAD106,107. Por lo que se recomiendan re-
emplazar estos por ácidos monoinsaturados y polinsatu-
rados los cuales mantienen los niveles de HDL y también 
se relacionan con menor incidencia de aterosclerosis108. 
Asimismo, se ha evidenciado una relación entre niveles 
bajos de HDL y una menor actividad de la enzima pa-
raoxonasa asociado con un aumento del consumo de 
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ácidos grasos trans (aceite vegetales hidrogenados), los 
cuales son comúnmente usados para prolongar la viabi-
lidad de algunos productos al volverlos más sólidos109,110.

Por otra parte, existen fármacos cuya ingesta pueden mo-
dificar los niveles de HDL-C, tal es el caso de la terapia 
de reemplazo hormonal (TRH) la cual reduce el riesgo de 
eventos coronarios alrededor de un 40%, puesto que se 
asocia a un incremento en la concentración de HDL-C, 
mediante el aumento de su síntesis y disminución de su 
clearence por menor actividad de la lipasa hepática111-113. 
No obstante, estos resultados solo se muestran en pre-
vención primaria donde parecen mejorar los niveles de 
HDL hasta un 16%, mientras que en prevención secun-
daria el papel de estrógenos y progestágenos aún no está 
totalmente esclarecido114.

Genes y Modificaciones de HDL-C
Entre las alteraciones genéticas que influyen en los ni-
veles séricos de HDL se encuentran las ligadas a la defi-
ciencia de la actividad de la LCAT y las mutaciones en el 
gen de la apo A-I y II, cuyo impacto es considerable en la 
concentración plasmática en caso de aparecer en un su-
jeto; normalmente la esterificación mediada por la LCAT 
favorece el intercambio de colesterol por TAG entre las 
HDL y las lipoproteínas que contienen apo B, facilitando 
su captura en el hígado por medio del receptor B/E14,42. 
En efecto los pacientes homocigotos con déficit familiar 
de LCAT presentan un alto riesgo de isquemia coronaria 
como consecuencia de una aterosclerosis precoz debido 
a la acumulación de colesterol en las HDL115. 

Además, de las mutaciones homocigotas existen altera-
ciones heterocigotas en el gen de LCAT, que muestran 
diferencias en su expresión clínica tal es el caso de la 
“enfermedad de ojo de pescado” una enfermedad rara, 
genética recesiva, caracterizada clínicamente por el de-
posito progresivo de colesterol alrededor de la córnea 
dándole un aspecto singular del cual se deriva el nom-
bre116. Las HDL de los pacientes con este trastorno son 
pequeñas (entre 8-10 nm), frecuentemente en forma de 
monedas apiladas (HDL inmaduras) con una proporción 
elevada de colesterol libre, de fosfolípidos y de apo E; 
siendo la fracción de HDL más afectada la formada por 
las partículas que contiene tanto apo A-I como apo A-
I:A-II. Por su parte, las apoproteínas A-I que pertenecen a 
las partículas preβ-1 sólo están ligeramente disminuidas, 
esto conlleva a una proporción más elevada de isoformas 
preβ-1, asimismo la presencia de apo E facilita su remo-
ción por medio del receptor B/E117. 

Alteraciones en el Gen Apo A-I
La reorganización o delección total del complejo génico 
A-I/C-III/A-IV resulta en la ausencia total de la apo A-I 

y por ende de la HDL-C, de apo C-III y en ocasiones 
de apo A-IV118. Algunas anormalidades en el gen de la 
apo A-I son responsables de una deficiencia plasmática 
parcial o total de apo A-I, se trata de mutaciones puntua-
les o duplicación parcial del gen que puede resultar en 
proteínas con una secuencia de aminoácidos modificada 
o incompleta119. Los sujetos pueden ser homocigotos o 
heterocigotos y pese a que la hipoalfalipoproteínemia la 
mayoría de las veces es grave no todos los afectados pre-
sentan una incidencia elevada de aterosclerosis120. 

En el caso de la apo A-I Milano la mutación ocurre por 
la sustitución Arginina 173 por Cisteína, se acompaña 
generalmente de hipertriacilgliceridemia y en esta va-
riante los niveles plasmáticos de HDL-C y apo A-I están 
disminuidos aproximadamente 20% de los niveles de re-
ferencia121. Sin embargo estos sujetos muestran un riesgo 
menor de aterosclerosis con respecto al resto de la po-
blación, la incongruencia de este estado se ha tratado de 
explicar argumentando que la mutación da origen a una 
proteína más eficaz en cuanto al flujo de colesterol122,123. 
Otro tipo de mutación muy similar a la apo A-I Milano es 
la apo A-I Paris (Arg151-Cys), con pacientes que exhiben 
de igual forma un perfil lipídico favorable y un bajo ries-
go de aterosclerosis124.

Estos hallazgos algo incongruentes con los conceptos ac-
tualmente aceptados acerca del metabolismo de las HDL-
C, no permiten emitir conclusiones absolutas acerca del 
verdadero papel de estas lipoproteínas en la progresión 
de la aterosclerosis. Por ello, las nuevas investigaciones 
deben estar orientadas a desarrollar estudios cinéticos 
metabólicos como una herramienta suplementaria para 
facilitar la compresión y dilucidar las interrogantes de 
por qué algunas dislipidemias no se asocian a un riesgo 
aumentado de aterosclerosis125,126.

Estos estudios cinéticos consisten en marcar de manera 
endógena a las apolipoproteínas con un aminoácido que 
contiene un isótopo estable (frecuentemente deuterio) 
y seguir su unión a las apolipoproteínas de interés por 
unidad de tiempo, los resultados deben ajustarse en mo-
delos matemáticos para calcular la tasa de catabolismo y 
síntesis127. Estos estudios permiten seguir el metabolismo 
de estas moléculas proporcionando así un conocimiento 
más ajustado acerca de la realidad del mismo 128.

Manejo Terapéutico
Los fármacos capaces de modificar los niveles séricos de 
HDL-C, así como los mecanismos moleculares involu-
crados son numerosos129. Del conjunto de drogas em-
pleadas para el incremento tanto de la HDL como de 
la apo A-I, la niacina ha mostrado ser la más efectiva 
al aumentar su concentración plasmática de 15-35%130. 
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Pese a que los mecanismos no han sido dilucidados com-
pletamente se ha propuesto que el ácido nicotínico es 
capaz de disminuir el catabolismo hepático de la lipo-
proteína mediante la inhibición de la expresión hepática 
de la cadena beta del complejo ATP sintasa (subunidad 
que promueve la remoción de las partículas de HDL y 
apo A-I), asimismo estudios in vitro han demostrado que 
la niacina puede disminuir la expresión de la CETP en 
modelos animales131-133. Adicional a su efecto sobre los 
lípidos sericos, diversos reportes demuestran la eficacia 
de la niacina en la reducción del riesgo cardiovascular 
especialmente en la aparición de los mismos en preven-
ción secundaria, no obstante el efecto sobre la reducción 
de la mortalidad no parece significativo134,135.

Asimismo, los derivados del ácido fíbrico disminuye 
principalmente los niveles de TAG hasta en un 60% pero 
también incrementan la concentración de HDL-C entre 
un 15-20%, cuando los niveles basales de HDL están por 
debajo de 35 mg/dL, el incremento es más pronuncia-
do entre un rango de 40-50% 136. Se ha propuesto que 
los derivados del ácido fíbrico estabilizan el RNAm de la 
apo A-I en el hepatocito e incrementa la producción de 
partículas funcionales de estas, las cuales son claves en 
el TRC137. Otro mecanismo que ha cobrado importancia 
es la captación de colesterol libre desde la pared arterial 
hacia la lipoproteína a través del receptor SR-B1138. En 
cuanto a su efectividad las diversos fibratos disponibles 
para prescripción tienen un impacto similar sobre los 
niveles de HDL-C, no obstante; el efecto sobre la con-
centración de apo A-I es más potente con ciprofibrato y 
menos potente con gemfibrozil 139. Por su parte, las esta-
tinas comúnmente utilizadas para tratar las dislipidemias 
y disminuir la LDL-C, también tienen un efecto sobre los 
niveles de HDL- C, sin embargo; son las menos efectivas 
en lograr su incremento (aproximadamente 5-15%)140. 

Perspectivas futuras
En base al estado actual del conocimiento en relación a 
las enfermedades cardiovasculares y su importancia epi-
demiológica a nivel global se debe continuar el estudio 
exhaustivo de los diversos factores de riesgo contribuyen-
tes en su aparición y progresión. Entre ellos la disminu-
ción de los niveles plasmáticos de HDL-C, no obstante; 
existe evidencia para postular tanto la presencia de dife-
rentes tipos de alteraciones ligadas a esta lipoproteína, 
con la posibilidad de que algunas de estas no constituyan 
un verdadero riesgo para aterosclerosis. Incluso algunos 
investigadores plantean que las alteraciones metabólicas 
que originan la enfermedad cardiovascular, generan al 
mismo tiempo alteraciones lipídicas como un epifenó-
meno. Por ende, los estudios en el futuro deben estar 
dirigidos a la identificación y análisis de las diferentes 
etiologías de esta dislipoproteinemia, así como la des-

cripción cinética de los diversos fenómenos entorno a 
su metabolismo además de su caracterización a nivel 
molecular cuándo estas lipoproteínas se convierten en 
moléculas disfuncionantes sin importar su nivel sérico.
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Inmunoterapia

Resumen

Immunotherapy in patients with diabetes mellitus

Summary

en pacientes con diabetes mellitus

Objetivo: analizar la indicación de inmunizaciones en 
adultos con diabetes mellitus (DM). Prevenir la DM sig-
nifica que es necesario reconocer la historia natural de la 
enfermedad y los factores de riesgo que la pueden des-
encadenar con el fin de desarrollar alternativas efectivas 
desde el punto de vista de riesgo/beneficio. Influenciar 
positivamente los estilo de vida son acciones  eficaces 
para prevenir la DMT2 o retrasar su aparición, adicional-
mente es necesario incorporar las inmunizaciones con el 
objetivo de aumentar  la inmunidad individual y colecti-
va y como herramienta útil y económica para minimizar 
el riesgo que representa para un paciente con diabetes 
la instalación de enfermedades trasmisibles (ET), condi-
ciones clínicas que  incrementan la morbi-mortalidad. 
Conclusiones: A fin de disminuir la comorbilidad por ET 
en pacientes con diabetes, las pautas de inmunización 
revisadas por la asociación americana de diabetes tiene 
evidente aplicación en base a evidencia científica. Admi-
nistrar un esquema de vacunación completo es esencial 
para el cuidado óptimo de las personas con esta condi-
ción clínica.

Palabras clave: Diabets mellitus, Enfermedades trasmisi-
bles, inmunizaciones.

Objective to analyze the indication of immunizations in 
adults with diabetes mellitus (DM). Prevent DM means 
that it is necessary to recognize the natural history of 
disease and risk factors that can trigger in order to de-
velop effective alternatives from the point of view of risk 
/ benefit. Positively influence the lifestyle are effective 
in preventing T2DM or delay its onset shares, in addi-
tion it is necessary to incorporate immunizations in or-
der to increase individual and collective immunity and 
as a useful and inexpensive tool to minimize the risk to 
a patient with diabetes installing communicable diseases 
(ET), clinical conditions that increase morbidity and mor-
tality. Conclusions: To reduce comorbidity ET in patients 
with diabetes, immunization guidelines reviewed by the 
American Diabetes Association has obvious application 
based on scientific evidence. Managing a complete vac-
cination is essential for optimal care of people with this 
clinical condition.

Key words: diabets mellitus, communicable diseases, im-
munizations.
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Introducción
En los adultos son muy comunes las enfermedades cró-
nicas no transmisibles (ENT), como diabetes mellitus, hi-
pertensión arterial, cardiopatía isquémica, hiperlipopro-
teinemia y obesidad  las cuales, con mucha frecuencia, 
aparecen combinadas en un mismo individuo, ocasio-
nando disminución progresiva de su calidad de vida. Es-
tos padecimientos crónicos requieren especial atención, 
puesto que en su desarrollo y evolución destaca la con-
tribución de factores psicológicos, biomédicos y otros.1 
Tanto la cronicidad como el amplio carácter invasivo, 
representado por los numerosos síntomas de la enferme-
dad, llevan a un deterioro notorio y a veces extremo del 
bienestar, de la capacidad laboral, la vida en familia o la 
adaptación a nuevas demandas impuestas por el ambien-
te y la sociedad.2

Se calcula que más de 200 millones de personas pade-
cen alguna ENT en la Región (OPS/OMS, 2011a). Estas 
constituyen la principal causa de muerte prematura y dis-
capacidad en las Américas y provocan dos terceras partes 
del total de las defunciones en la Región. El análisis epi-
demiológico, permite constatar el aumento acelerado de 
las ENT. En términos de muertes atribuibles, el principal 
factor de riesgo de ENT a nivel mundial es el aumento de 
la presión arterial (a lo que se atribuyen el 16,5% de las 
defunciones a nivel mundial), seguido por el consumo de 
tabaco (9%), el aumento de la glucosa sanguínea (6%), la 
inactividad física (6%),  el sobrepeso y la obesidad (5%)
es decir, la sumatoria de trastornos de la glucosa más in-
actividad física y obesidad, elementos constitutivos del 
síndrome metabólico, representan el 17% de la mortali-
dad global.3,4

En este mismo orden de ideas, se estima que la diabetes 
provoca al año, 260.000 defunciones en la región. La 
carga de muertes prematuras por ECNT es de especial 
interés: 1,5 millones de personas mueren antes de llegar 
a los 70 años de edad, lo cual plantea graves consecuen-
cias para el desarrollo social y económico, la pérdida de 
productividad y el impacto en el crecimiento económico 
ponen en riesgo la estabilidad de los sistemas de pensio-
nes en varios países de la Región.5

Hay opciones para prevenir y controlar las cuatro enfer-
medades no transmisibles que afectan a la población de 
las Américas (el cáncer,  las enfermedades cardiovascula-
res, las enfermedades respiratorias crónicas y la diabetes), 
así como sus principales factores de riesgo modificables 
(el tabaquismo, el régimen alimentario, la inactividad fí-
sica y el consumo nocivo de alcohol).

A pesar de estas opciones, las ENT siguen aumentando 
progresivamente. Por otra parte, ensayos clínicos6 han 
demostrado que la génesis de estas enfermedades radica 
principalmente, en un inadecuado estilo de vida:  seden-
tarismo, desequilibrio en las dietas, el consumo de taba-
co y alcohol, no dormir el tiempo necesario, o llevar  a 
cabo comportamientos inseguros entre otros que al man-
tenerse por largo tiempo, incrementan las posibilidades 
de padecerlas según avanza la edad.

En este sentido, prevenir la diabetes mellitus (DM) signi-
fica que es necesario reconocer la historia natural de la 
enfermedad, incluido la fase preclínica y los factores de 
riesgo que la pueden desencadenar con el fin de desarro-
llar alternativas de prevención efectivas desde el punto de 
vista de riesgo/beneficio. Se ha demostrado que medidas 
simples relacionadas con el estilo de vida son eficaces 
para prevenir la DMT2 o retrasar su aparición, sin em-
bargo, estas acciones tienen un impacto limitado en la 
prevención de las complicaciones atribuibles a infeccio-
nes; es decir, debemos agregar las inmunizaciones como 
herramienta útil y económica para minimizar el riesgo que 
representa para un paciente con diabetes la instalación 
de una enfermedad trasmisible (ET) como neumonía de 
origen bacteriano, episodios virales como gripe, varicela, 
hepatitis entre otras condiciones clínicas que  incrementan 
la morbi-mortalidad del paciente con DM.

La disminución de la morbilidad y mortalidad por enfer-
medades infecciosas ha sido sin duda uno de los mayores 
logros de la salud en el siglo XXI, gracias a los avances 
científicos y tecnológicos y a los programas de vacuna-
ción, los cuales tienen el objetivo de aumentar la inmuni-
dad individual y colectiva. Sin embargo, el envejecimiento 
del individuo trae consigo disminución de la respuesta in-
mune. Este hecho coloca a la tercera edad en desventaja 
terapéutica cuando se trata de inmunización, en particular 
con las vacunas que contienen antígenos (Ag) a las que no 
han tenido historia de exposición previa.7

Por otra parte la obtención de resultados eficaces en un 
sistema inmunológico, con disminución de las respues-
tas proliferativas, deterioro de la actividad citolítica, cam-
bio de ingenuo al fenotipo de memoria, alteraciones en 
la secreción de citoquinas / quimioquinas, y un aumento 
en las células T supresoras reguladoras (Tregs), todo ello 
aunado al avance de la edad cronológica, representa un 
desafío significativo en el desarrollo de vacunas. 

Esta situación se ve ejemplificada en la eficacia de la va-
cuna para la gripe, la cual oscila entre el 70-90% en los 
jóvenes, respuesta que cae a 17-45% en personas mayo-
res de 65 años. Caídas similares se observan con otras 
vacunas cuando la población expuesta es mayor de 65 
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años; así la forma de incrementar la eficacia de las vacu-
nas en las personas mayores, sería mediante la adición 
de un adyuvante apropiado, lo cual podría superar las 
deficiencias inmunes de edad y mejorar los niveles de 
protección de la enfermedad.7 

Considerando que la diabetes representa un verdadero 
problema de salud pública en el país, y dado que los 
procesos infecciosos sobrevenidos en pacientes con ENT  
contribuyen a incrementar la morbimortalidad, y en vir-
tud de la necesidad de reforzar la prevención primaria 
mediante vacunas, es de suma importancia conocer 
¿Cuál es la indicación de inmunizaciones en pacientes 
adultos con diabetes? Para responder esta interrogante 
loas autores  se propusieron analizar la indicación de in-
munizaciones  en adultos con diabetes.

Diabetes como problema de salud pública
Según la Organización Mundial de la Salud (OMS)8 en 
su primer  informe mundial sobre la diabetes 2016, el 
número de personas con diabetes y su prevalencia están 
aumentando en todas las regiones del mundo. En 2014 
había 422 millones de adultos (el 8,5%) de la población) 
con diabetes, en comparación con 108 millones (4,7%) 
en 1980; la prevalencia mundial (normalizada por eda-
des)  casi se ha duplicado desde ese año, pues ha pasado 
del 4,7% al 8,5% en la población adulta, razones que 
permiten sustentar que la DMT2 constituye un verdadero 
problema de salud pública.

El estudio Carmela9 reportó que en Venezuela en el año 
2005, 6 % de población presentó diabetes correspon-
diendo: 5,6% a hombres y 6,3% mujeres. Whiting, et al10, 
en 2011 señalaron que   el número de casos  de DMT2  
con edades comprendidas entre 20 años y 79 años de 
edad en Venezuela  fue de 1.764.900, para una preva-
lencia en concordancia con criterios OMS de 10,39% y 
muertes atribuibles en el mismo grupo etario de 13,38%.

En el estudio una aproximación a conocer la prevalencia 
de hipertensión arterial, factores de riesgo cardiovascular 
y estilo de vida en Venezuela 201411 la disglicemia en 
ayuno representó 38,95%, diabetes mellitus 14,25% y 
prediabetes mediante Hb glicosilada 40,7%. Asimismo,  
la prevalencia de hipertensión arterial, hipercolestero-
lemia, disglicemia y diabetes mellitus resultó mayor en 
mujeres. El Informe OMS8 revela una prevalencia estima-
da de DM en Venezuela para el año 2014 de 8,8 %. La 
Federación Internacional de Diabetes (IDF) en su informe 
2015, estima un prevalencia de 11,1%.12

Del mismo modo, la magnitud y gravedad de las compli-
caciones crónicas se incrementan con la edad y varían 
en función del tiempo de exposición.13 Después de 10 
años de evolución se estima que más del 20% de los de 

los pacientes con hiperglucemia crónica han tenido un 
evento cardiovascular (infarto de miocardio o ictus), un 
5% desarrollarán ceguera y menos del 2% insuficiencia 
renal terminal o  amputaciones.14,15

La presencia de comorbilidad entre la población con DM 
se asocia a un mayor número de hospitalizaciones, ma-
yor tasa de reingresos y aumento de la duración de la es-
tancia hospitalaria con respecto a la población sin diabe-
tes, constituyendo las complicaciones cardiovasculares 
las principales responsables del incremento de la mor-
bilidad. Asimismo, en el periodo 2002, en los Estados 
Unidos la diabetes costó aproximadamente 132 billones 
de dólares en costos médicos directos y por la pérdida de 
la productividad.16

En concordancia con la declaración final de la Cum-
bre del Milenio, celebrada en septiembre de 2011, bajo 
los auspicios de las Organización de Naciones Unidas 
(ONU), donde se examinó la prevención y el control de 
las enfermedades crónicas no transmisibles (ENT), los go-
biernos expresaron que la carga y la amenaza mundial 
de las enfermedades no transmisibles forman parte de los 
principales obstáculos para el desarrollo en el siglo XXI.17 

En esa declaración, también, se expresó preocupación 
en relación a datos suministrados por la Organización 
Mundial de la Salud (OMS), que reflejan que de las 57 
millones de muertes registradas en el mundo durante el 
año 2008, 36 millones se debieron a ENT, principalmen-
te por enfermedades cardiovasculares, cáncer y diabetes. 

Diabetes e inmunizaciones
A fin de reducir el impacto de las ENT en los individuos 
y la sociedad, hay que aplicar un enfoque integral que 
fuerce a todos los sectores, incluidos entre otros los re-
lacionados con la salud, las finanzas, la educación, la 
tecnología y la planificación, a colaborar para reducir los 
riesgos asociados a las ENT, así como a promover inter-
venciones que permitan prevenirlas y controlarla.

En este sentido, las inmunizaciones son el ejemplo clá-
sico de prevención primaria y secundaria, ya que no es  
más que la intervención en cada persona susceptible 
para evitar que la enfermedad trasmisible surja, constitu-
yen la segunda medida más eficiente en cuanto a costo-
beneficio en salud pública, luego del agua potable. Estas 
no sólo logran disminuir las ET, ayudan a que la persona, 
eventualmente infectada, cambie su patrón de respuesta, 
reducen la gravedad de las mismas y en algunos casos, 
logran su erradicación. 

En toda persona con DM, la recomendación principal de 
la Asociación Americana de Diabetes del año 2015(18)  en 
cuanto a inmunizaciones, es que debe cumplirse el es-
quema recomendado para todo paciente adulto sugerido 
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por el Comité Asesor sobre Prácticas de Inmunización 
(ACIP por sus siglas en inglés) de los Centros para el Con-
trol y la Prevención de Enfermedades (CDC),  American 
Academy of Family Physicians (AAFP), American College 
of Physicians (ACP), American College of Obstetricians 
and Gynecologists (ACOG) y American College of Nur-
se-Midwives (ACNM).19

La primera de ellas, es la vacuna contra la Influenza, 
agente etiológico de la gripe, enfermedad que afecta 
anualmente entre un 20-30% de la población mundial, 
produciendo epidemias en los periodos de verano e in-
vierno.  Este virus produce infecciones respiratorias gra-
ves e incluso mortales sobre todo en la población mayor 
de 65 años de  edad. Las personas con diabetes que no 
se aplicaron la vacuna, tienen 5 veces más probabilidad 
de tener un cuadro infeccioso severo por el cual se vean 
obligados a recibir atención médica.20  La gran variabili-
dad y mutabilidad del virus hace que la vacuna deba pre-
pararse anualmente según las cepas que prevalecieron el 
año anterior, por lo cual la vacunación para la Influenza 
debe ser anual, a partir de los 6 meses de edad. La vacu-
na proporciona un margen de protección de alrededor 
del 85% y está particularmente indicada en pacientes 
con enfermedad cardiorrespiratoria crónica, diabéticos, 
pacientes infectados con el virus de la inmunodeficien-
cia humana, trabajadores de la salud y personas mayores 
de 50 años. Está contraindicada en pacientes con enfer-
medad infecciosa grave, pacientes con alergia a la pro-
teína del huevo y pacientes que tengan antecedentes de 
Guillian - Barre.

La segunda vacuna contemplada es la triple bacteriana 
(Vacunación contra el tétanos, la difteria y la tos feri-
na acelular (Td/Tdap), en la cual la recomendación es 
administrar 1 dosis de la vacuna Tdap a mujeres em-
barazadas, con o sin diabetes, durante cada embarazo 
(preferentemente entre las semana 27 y 36 de gestación) 
independientemente del tiempo transcurrido desde la 
vacunación Td o Tdap anterior. Análogamente, en toda 
persona a partir de los 11 años de edad que no hayan 
recibido la vacuna Tdap o quienes no saben si se vacuna-
ron deben recibir una dosis de Tdap seguida de una dosis 
de refuerzo de toxoides de tétanos y difteria (Td) cada 10 
años. La Tdap puede administrarse sin importar el inter-
valo desde que se recibió la última vacuna con toxoides 
contra tétanos o difteria.

La tercera vacuna contemplada es la vacuna contra la 
varicela, la cual debe aplicarse a todos los adultos sin 
evidencia de inmunidad contra la varicela. Deben reci-
bir 2 dosis de la vacuna de un solo antígeno contra la 
varicela o una segunda dosis si han recibido solo 1 dosis. 
La evidencia de inmunidad contra la varicela en adultos 

incluye cualquiera de los siguientes casos: documenta-
ción de 2 dosis de la vacuna contra la varicela con un 
intervalo de por lo menos 4 semanas; antecedentes de 
varicela en base a un diagnóstico o verificación de la va-
ricela por un proveedor de atención médica; anteceden-
tes de herpes zoster diagnosticada por un proveedor de 
atención médica; o prueba de laboratorio de inmunidad 
o confirmación de laboratorio de la enfermedad.

La cuarta vacuna recomendada es la vacuna del Zoster 
(recientemente disponible en nuestro medio), se indica 
una sola dosis en adultos mayores de 60 años, indepen-
dientemente de si han sufrido o no un episodio previo de 
herpes Zoster. Aunque el uso de la vacuna está aprobado 
por la Administración de Alimentos y Medicamentos de 
EE.UU. y puede administrarse en personas mayores de 
50 años, ACIP recomienda iniciar la vacunación a partir 
de los 60 años.

La quinta vacuna es la triple viral (contra sarampión, pa-
peras y rubéola - MMR): los adultos nacidos antes de 
1957 generalmente se consideran inmunes al sarampión 
y a las paperas. Todos los adultos nacidos a partir de 1957 
deberían tener documentos que acrediten la administra-
ción de 1 o más dosis de la vacuna contra MMR, excepto 
contraindicación médica o pruebas de laboratorio que 
evidencien la inmunidad a las tres enfermedades.

La sexta corresponde a  la vacuna polisacárida contra 
neumococo 23-valente [PPSV23]), recomendada enfáti-
camente a todos los adultos de 19 a 64 años que padecen 
enfermedad cardíaca crónica (incluidas la insuficiencia 
cardíaca congestiva y cardiopatías, excluida la hiperten-
sión), enfermedad pulmonar crónica (incluida la enfer-
medad pulmonar obstructiva crónica, el enfisema y el 
asma), enfermedad hepática crónica (incluida la cirrosis), 
alcoholismo o DM. El neumococo, es el agente causal de 
un alto porcentaje de infecciones tales como neumonías, 
septicemias, meningitis y de muertes a nivel mundial. 
La vacuna es elaborada de polisacáridos purificados de 
estreptococos y contiene los serotipos responsables que 
causan el 85-90% de enfermedad en el adulto, incluyen-
do las cepas que son resistentes a los antibióticos. La efi-
cacia de la misma oscila entre el 55-80%, sin embargo la 
vacuna protege contra  la enfermedad grave en un 100%. 

Por último, dentro de las inmunizaciones recomendadas 
para los adultos con diabetes se encuentra la vacuna de 
la Hepatitis B, enfermedad causada por el virus de la he-
patitis B que se transmite principalmente a través de la 
vía sexual o la vía endovenosa. Esta enfermedad sigue 
siendo una causa importante de mortalidad a nivel mun-
dial. La vacuna está elaborada a partir de partículas alta-
mente purificadas no infecciosas de antígeno de superfi-
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cie (una partícula del virus). Tiene una eficacia del 90% 
y el esquema completo de vacunación son tres dosis en 
la población normal. Sólo está indicado el refuerzo en 
pacientes inmunocomprometidos que no hayan desarro-
llado un título de anticuerpos satisfactorio (anticuerpos 
menores de 10m UI / ml). Solamente está contraindicada 
en pacientes que hayan presentado reacción desfavora-
ble a la misma y pacientes con enfermedad febril severa. 

Conclusiones: A fin de disminuir la comorbilidad por ET 
en pacientes con diabetes, las pautas de inmunización 
revisadas por la asociación americana de diabetes, re-

comiendan cumplir esquema de vacunas recomendado 
para niños y adultos al igual que la población general, 
e idealmente vacuna antigripal anual en todos los pa-
cientes con diabetes con edad ≥ 6 meses (evidencia C), 
vacuna antineumocóccica a todos los pacientes con dia-
betes con edad ≥ 2 años. Se recomienda una nueva dosis 
después de los 65 años si la dosis previa fue administrada 
más de 5 años antes (evidencia C) y Vacuna anti hepatitis 
B en todos los adultos con diabetes (C). Un esquema de 
vacunación completo es esencial para el cuidado óptimo 
de las personas con Diabetes.

Tabla1. Esquema de inmunización en pacientes con DM

TIPO DE VACUNA INDICACION COLOCACION

INFLUENZA Adultos mayores de 50 años, con enfermedad cardio 
respiratoria crónica, DM, VIH, trabajadores de la salud Anual

TRIPLE BACTERIANA (TETANO-DIFTERIA-
TOSFERINA)

Embarazadas c/s diabetes en tercer trimestre, adultos que 
no se la han colocado Cada 10 años

VARICELA Adultos sin evidencia de inmunidad contra varicela, 
antecedente de varicela o herpes zoster 2 dosis

TRIPLE VIRAL (SARAMPION-PAPERAS-
RUBEOLA)

Adultos nacidos después de 1957. Personal de salud 
independiente de la edad, viajeros y embarazadas en 

riesgo de padecerlas
2 dosis

HERPES ZOSTER Adultos mayores de 60 años 1 dosis

NEUMOCOCO Pacientes entre 19 y 64 años con ICC, EBPOC, 
Enfermedad hepática crónica, DM Cada 5 años

HEPATITIS B Adultos que no estén inmunizados, DM 3 dosis
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