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D La diabetes tipo 2 se asocia a una mayor frecuencia de
cancer de higado, pancreas, endometrio, colon, recto,

D El cancer de prostata es menos habitual en los diabéticos

D El tratamiento farmacoldgico de la diabetes también
influye: la metformina se asocia a una menor incidencia
de cancer, mientras que las sulfonilureas se relacionan
con una mayor incidencia y un peor prondstico
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I articulo que se comenta se elaborod

a partir de las aportaciones efectua-
das en la conferencia de consenso de
la American Diabetes Assaciation y la
American Cancer Society (diciembre
de 2009) con [z intencidn de responder
a las siguientes preguntas: ;existe una
asociacion significativa entre |a diabe-
tes y la incidencia y el prondstico del
cancer? ;Cuales son los factores de
riesgo comunes a ambos? ;Cudles son
los posibles vinculos biologicos entre la
diabetes y el riesgo de cancer? Y, por
ultimo, ¢influyen los tratamientos para
la diabetes sobre el riesgo de padecer
cancer o en su pronostico?

Tanto la diabetes (sobre todo la tipo 2)
como el cancer son enfermedades muy
prevalentes, con una incidencia en
continuo aumento. El cancer es la se-
gunda causa de muerte en todo el
mundo, y la diabetes la duodécima.
Hace mas de 50 anos que se ha des-
crito la asociacion de ambas entidades
en un mismo paciente, y un reciente
metaanalisis ha demostrado que algu-
nos tumores malignos son mas fre-
cuentes en los diabéticos tipo 2. Los
riesgos relativos inducidos por la diabe-
tes son mayores (mds del doble) para
el cancer de higado, pancreas y endo-
metrio, y menores (aproximadamente
1,2-1,5 veces) para el cancer de colon
y recto, mama y vejiga. En cambio, la
diabetes se relaciona con un menor
riesgo de cancer de prostata.

Por otro lado, los resultados de algunos
estudios epidemiologicos sugieren que
la diabetes puede aumentar significati-
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vamente la mortalidad entre los pacien-
tes con cancer. Sin embargo, otras mu-
chas cuestiones no han sido aclaradas
del todo: aun no se sabe si la asociacion
entre diabetes y cancer es directa, debi-
do a la hiperglucemia, si la diabetes es
un marcador de factores bioldgicos
subyacentes que alteran el riesgo de
cancer (como la resistencia a la insulina
y la hiperinsulinemia), o si la asociacion
entre cancer y diabetes es indirecta y se
debe a factores de riesgo comunes, co-
mo puede ser la obesidad. Otra cues-
tion compleja es si el riesgo de cancer
se relaciona con la duracion de la dia-
betes y si se puede complicar aun mas
por el tratamiento con los diferentes far-
macos necesarios para tratarla.

Un numero creciente de estudios rela-
ciona la metformina con una disminu-
cion tanto del riesgo de cancer como
de su mortalidad. Otros estudios obser-
vacionales observan un mayor riesgo
de cancer o de mortalidad por cancer
en los pacientes con diabetes que han
recibido tratamiento con sulfonilureas
que en los tratados con metformina u
otros antidiabéticos. Aunque es posible
que la asociacion entre las sulfonilu-
reas y el riesgo de cancer sea directa,
se hace dificil determinar si estos datos
reflejan un mayor riesgo de cancer en-
tre quienes reciben secretagogos o un
menor riesgo de sufrirlo entre los trata-
dos con otros farmacos, entre ellos la
metformina. En cambio, no se han pu-
blicado que muestren |a asociacién en-
tre las glinidas, las glitazonas y los inhi-
bidores de la dipeptidilpeptidasa 4 y el
riesgo de cancer, quiza porque se trata

Posibles relaciones entre diabetes y cancer

de farmacos mas recientes y su empleo
es menos habitual.

En el articulo también se analizan con
detenimiento posibles factores de ries-
g0 comunes para el cancer y la diabe-
tes, como la edad, el sexo, la obesi-
dad, la actividad fisica, la alimentacion,
el alcohol y el tabaguismo, entre otros.

El andlisis del posible vinculo entre
ambas enfermedades se basa tanto en
la hiperglucemia como en el hiperin-
sulinismo. Cabe recordar que la gluco-
sa es un mediador fundamental: mu-
chos tumores malignos dependen de
la energia que proporciona la glucdli-
sis y, por tanto, necesitan grandes
cantidades de glucosa. Par este moti-
vo, la posibilidad de que Iz hipergluce-
mia mantenida facilite la proliferacion
neoplasica merece considerarse como
posible hipotesis. Sin embargo, los da-
tos actuales sugieren que la activacion
del receptor de insulina puede ser una
variable mucho méas importante que la
hiperglucemia para determinar el cre-
cimiento tumoral.

En resumen, cada vez se dispone de
mas datos epidemiologicos que avalan
el vinculo entre la diabetes y la inci-
dencia o el pronéstico de algunos tu-
mores malignos. La asociacion tal vez
no sea causal, ya que la diabetes y el
cancer pueden estar vinculados por-
que comparten factores de riesgo, co-
mo la obesidad. Sin embargo, existen
varios mecanismos biologicos posibles
para este vinculo, como los efectos de
la hiperglucemia, la hiperinsulinemia y
la inflamacion, en relacion con la etio-
logia y la progresion del cancer. Por
tanto, los autores senalan que es ne-
cesario continuar estudiando los me-
canismos de interaccion de todos es-
tos factores con el riesgo de cancer. &
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