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Şəkərli diabetin patogenezində əsas etibarilə pankreasdan kənar , az hallarda isə pankreas mənşəli və ya mütləq insulin çatışmazlığı rol oynayır . İnsulinin mütləq çatışmazlığında insulinin hasili , sekresiyası və ya metabolizmi pozulmuş olur . Bu hal adətən irsi xaraktez daşıyır . İnsulinin biosintezi prosesində ribosom aparatında pozğunluqlar , amin turşuların defisiti , fermentativ sistemin ingibisiyası , sitolemmanın zədə - lənməsi nəticəsində , proinsulinin insulinə çevrilməsinin ləgiməsi , B – hüceyrələrə qarşı antitel ifrazı və sair hallar , insulin defisitini törədirlər . B- hüceyrələrin destruksiyası bir mənalı olaraq , insulindən asılı şəkərli diabetin inkişafına təkan verir . 
İnsulinin nisbi çatışmazlığını törədən pankreasdan kənar amillərə insulinin güclü inaktivasiyası və parçalanması , insulin reseptorlarının azalması və bu reseptorların qeyri – həssaslığı kimi hallar daxildir . 
İnsulinə əks təsirə malik olan hormonal antaqonistlərə boy hormonu , AKTH , böyrəküstü hormonlar , katexolaminlər ( adrenalin , noradrenalin) qalxanvari vəz hormonları və həmçinin qlükaqon aiddir . Qeyri – hormonal amillərdən sayılan esterifikasiya olunmamış yağ turşuları , lipoprotein mənşəli ingibitorlar , insulinə qarşı antitellər , Fild amili və insulindən asılı olmayan ikinci tip şəkərli diabetin patogenezində az rol oynayırlar . Bu amillər insulinin əzələlərdə utilizasiyasını da tormozlayır . Məlum olmuşdur ki , efirləşməmiş yağ turşuları qlükozanın hüceyrə membranından keçməsini , hüceyrə daxilində qlükozanın metabolizmini pozaraq , insulinə qarşı rezistentliyini artırırlar . 
Akromeqaliya , giqantizm , yeniyetmə dövründə intensiv boyatma , hamiləlik və s. hallarda şəkərli diabetin inkişafı boy hormonunun artıq sekresiya olunması ilə əlaqədardır .Çünki,boy hormonu sulukarbonlardan yağın əmələ gəlməsini , yəni lipogenezi tormozlayır , toxumalarda qlükozanın oksidləşməsini ləngidir , pankreasda a – hüceyrələri stimullaşdırıb , qlükaqonun hasilini və həmçinin qanda efirləşməmiş yağların konsentrasiyasını artırır . 
AKTH və qlükokortikoidlərin orqanizmdə daimən artıq hasil olunması (İsenko – Kuşinq xəstəliyi , qlükosteroma ) və eləcə də qlükokortikoid -lərin uzun müddət yüksək dozalarda qəbul edilməsi steroid mənşəli şəkərli diabetin inkişafına yol aça bilər . 
AKTH efirləşməmiş yağ turşularının piy turşularının piy toxumasından çıxmasını , qlükokortikoidlərin isə qlükoneogenezi gücləndirir . Eyni zamanda qlükozanın fosforlaşması prosesi pozulduğundan utilizasiya da zəiflənir .
Diffuz toksiki zob zamanı qalxanvari vəzin hormonlarının təsirindən  tireogen şəkərli diabet baş verə bilər . Tireoid hormonların katexolamin effekti qlükozanın bağırsaqdan sorulmasını sürətləndirir , onun qaraciyərdə qlikogenə çevrilməsini pozur , qlikogenolizi isə gücləndirir . Adrenalin isə qaraciyərdə qlükozanın qlikogendən əmələ gəlməsini və əmələ gələn qlükozanın qana çıxmasını gücləndirir . Adrenalin əzələlərdə özünü güclü lipolitik xüsusiyyətinə əsasən qlükozanın utillizasiyasını məhdudlaşdırır . Nəticədə , orqanizmdə insulinin antoqonisti olan efirləşməmiş yağ turşularının artıq dərəcədə əmələ gəlməsi baş verir . 
Şəkərli diabetin patogenezində piylənmənin rolu çox böyükdür .  Piylənmə zamanı insulindən asılı toxumalarda reseptorların azalması hesabına nisbi insulin çatışmazlığı baş verir . 
Bir sözlə , orqanizmdə insulin defisiti hüceyrə membranından qlükozanın keçməsini çətinləşdirir , fosforlaşma prosesi ilə yanaşı oksidləşmə də tormozlanır , sulukarbonların yağlara çevrilməsi ləngiyir , qlükozanın qaraciyərdən qana keçməsi artır , toxumalarda isə utilizasiya zəifləyir və bunların hamısının nəticəsi kimi hiperqlikemiya meydana çıxır . 
İnsulin çatışmazlığı özünün inkişaf yollarından asılı olmayaraq , əvvəl – axır orqanizmdə bütün mübadilələrin , o cümlədən sulukarbon , yağ , zülal və mineral mübadilələrinin pozulmasına gətirib çıxardır . 
İnsulin çatışmazlığında hiperqlikemiya , hiperlaktasidemiya , qlükozuriya müşahidə olunur . Sağlam insanların sidiyində qlükoza olmur . Şəkərli diabet zamanı , böyrək kanalcıqlarında qlükozanın geriyə reabsorbsiyası, yerli heksokinaza və fosfataza fermentlərinin fəallıq dərəcəsinin azalması hesabına zəifləyir . 
