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La metformina parece frenar
el cancer en diabéticos de tipo 2

Una de las mesas que mas expectativas ha levan-
tado en el congreso europeo de Diabetes es la que
ha analizado la relacién entre cancer y diabetes, y
las observaciones de que la metformina @

frena la proliferacién tumoral.
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Edwin Gale, Michael Pollak, Frédéric Bost, Andrew Renehan y UIf Smith, presidente de la EASD, en el congreso de Lisboa.

ENDOCRINOLOGIA INHIBE EL CRECIMIENTO DE LAS CELULAS DEL CANCER DE PROSTATA

La metformina frena el cancer
en pacientes diabéticos tipo 2

= Los pacientes con diabetes tipo 2 tienen mas
riesgo de cancer. Sin embargo, la buena noticia
es que cada vez se robustece mas la evidencia

1 Ana Callejo Mora Lishoa
La evidencia actual muestra
claramente un aumento en
el riesgo de ciertos canceres,
como el de higado, colon y
endometrio, entre las perso-
nas con diabetes tipo 2
(DM2). "La preocupacién
por este tema es nueva; sin
embargo, el fen6meno viene
de lejos, ya que en los pa-
cientes diabéticos tipo 2 se
producen muchos cambios
hormonales que pueden au-
mentar el riesgo tumoral:
por ejemplo, los niveles al-
tos de insulina y los niveles
de citocinas inflamatorias
que estan més elevados de lo
normal”. De esta forma ha
introducido Michael Pollak,
del Departamento de Onco-
logia de la Universidad
McGill, de Montreal, en Ca-
nad4, una de las ruedas de
prensa que ha causado més
expectacién en el XLVII
Congreso Anual de la Aso-
ciacién Europea para el Es-
tudio de la Diabetes

de que un viejo aliado contra la diabetes, la
metformina, frena la proliferacion de células de
varios tipos de tumores.

El problema es que la
metformina esta fuera
de patente, por lo que
los esfuerzos de
investigacion no estan
coordinados de forma
centralizada

(EASD), que se estd cele-
brando en Lisboa. Bajo el ti-
tulo Mecanismos relaciona-
dos en diabetes y cdncer se
han reunido tres ponentes
moderados por Ulf Smith,
presidente de la EASD, y
Andrew Renehan, de la Uni-
versidad de Manchester, en
el Reino Unido.

Pollak ha resumido otra
evidencia: la que existe, has-
ta la fecha, de que la metfor-
mina (un tratamiento de
uso comun -con 30 afios de
historia- para la DM2, de ba-
jo coste y sin proteccién de
patente) puede reducir el
riesgo de cancer. "Los estu-

Si se combina la
metformina con 2-
deoxi-D-glucosa (2DG)
la proliferacion de
células de cancer de
préstata desciende
todavia mas

dios retrospectivos de segui-
miento del farmaco antidia-
bético nos han sorprendido.
Es una area compleja de in-
vestigacién y muchos equi-
pos de todo el mundo estan
analizando este tema. El
problema es que, como la
metformina est4 fuera de
patente, los esfuerzos de in-
vestigacién no estan coordi-
nados de forma centralizada
como sucede cuando la in-
dustria farmacéutica y de
patentes descubre una nue-
va molécula”

Ademads, Pollak ha afiadi-
do que "los investigadores
deben plantearse la posibili-

LA PRUEBA DIAGNOSTICA PROPUESTA ELEVARA LA INCIDENCIA

Tratar o no tratar, ésa es la cuestion en
mujeres que sufren diabetes gestacional

1A.C. M. Lisboa
La diabetes mellitus gestacio-
nal (DMG) es una de las
complicaciones mas fre-
cuentes para la madre du-
rante el embarazo y se aso-
cia con importantes proble-
mas a corto y largo plazo
tanto para ella como para el
nifio. Peter Damm, del
Rigshospitalet, en Dinamar-
ca, se pregunta si los crite-
rios propuestos a partir de
una reunién de la Asocia-
cién Internacional de Gru-
pos de Estudios de Diabetes

y Embarazo (Iadpsg, segin
sus siglas inglesas) estan jus-
tificados. Damm ha compar-
tido sus inquietudes sobre
este aspecto con la audien-
cia del congreso anual de la
EASD.
"Desafortunadamente,
existen diferentes criterios
de diagnéstico para la DMG,
por lo que la comparacién
de los resultados clinicos asi
como de los estudios cienti-
ficos es dificil. En este con-
texto, la Tadpsg organiz6 un
taller-conferencia en 2008

en Pasadena, Estados Uni-
dos, y publicé sus criterios
en Diabetes Care en 2010"
Ademés, en Pasadena se
presentaron los datos del es-
tudio HAPO (hiperglucemia
y resultados adversos del
embarazo).

La prueba diagnéstica
propuesta es un test de tole-
rancia a 75 gramos de gluco-
sa oral con glucosa en plas-
ma venoso medido a las o
horas, a la hora y a las dos
horas. Se diagnostica la
DMG si uno de los valores

dad de que la metformina
podria ser util para el trata-
miento del céncer o su pre-
vencioén, incluso en perso-
nas sin diabetes".

Uno de los grupos que es-
ta realizando estudios en
modelo murino y ensayos
clinicos es el de Frédéric
Bost, del Centro Médico de
la Universidad de Niza
Sophia-Antipolis, en Fran-
cia. El propio Bost ha expli-
cado que la metformina
inhibe el crecimiento de las
células del cancer de prosta-
ta y provoca apoptosis. "Es
algo que también sucede en
mama, colon, ovario, pul-
moén y pancreas. Observa-
mos que si se combina la
metformina con 2-deoxi-D-
glucosa (2DG) la prolifera-
cién de células de cancer de
proéstata desciende todavia
més". El investigador francés
se ha aventurado a decir que
en dos afios habra resulta-
dos que determinaran c6mo
emplarlo en oncologia.
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VISTO EN ANIMALES, EN MARCHA EN HUMANOS

El bloqueo de los efectos
de la interleucina-1 podria
prevenir y tratar [a DM tipo 1

1A.C. M. Lisboa
En un simposio organizado
conjuntamente por la Aso-
ciacién Europea para el Es-
tudio de la Diabetes (EASD)
y la Fundaci6n de Investiga-
cién de la Diabetes Juvenil,
que ha tenido lugar en la re-
unién anual de la citada aso-
ciacién en Lisboa, Thomas
Mandrup-Poulsen, del De-
partamento de Ciencias Bio-
médicas de la Universidad
de Copenhague, en Dina-
marca, ha analizado c6mo el
bloqueo de los efectos de la
interleucina-1 (IL-1) podria
ser una manera de tratar y
prevenir la diabetes tipo 1.

La interlecuina-1 es un
mediador clave de la infla-
macion, la fiebre y la res-
puesta de fase aguda. Tiene
funciones importantes en la
defensa inmune innata con-
tra los microbios, los trau-
mas y el estrés, y como una
molécula efectora que causa
destruccién del tejido y fi-
brosis.

Segtin ha explicado Man-
drup-Poulsen, bloquear la
acci6n de la interleucina-1
trae consigo eficacia clinica
en muchas enfermedades
inflamatorias, no sélo en
trastornos autoinflamatorios
hereditarios, fiebre heredita-
ria familiar, gota y varias for-
mas de artritis reumatoide,
sino también en la diabetes
tipo 2 causada por la resis-
tencia a la insulina y el fra-
caso de las células beta.

Para el cientifico de la
Universidad de Copenha-
gue, la interaccién entre la
modulacién del sistema in-
mune innato y adaptativo y
los efectos de la interleuci-
na-1 en la regulacién de los
linfocitos T sefialan a la in-

Células beta pancredticas.

La supresion genética o
farmacoldgica de la
accion de la IL-1 reduce
la incidencia de la
enfermedad en
modelos animales de
diabetes tipo 1

terleucina como objetivo de
intervencién en la diabetes
autoinmune.

Resultados en 2012
La supresion genética o far-
macolégica de la accién de
la IL-1 reduce la incidencia
de la enfermedad en mode-
los animales de diabetes tipo
1. "Recientemente han co-
menzado los ensayos clini-
cos, y se deberia poder in-
formar por primera vez so-
bre sus resultados en el oto-
fio de 2012".
Mandrup-Poulsen tiene la
esperanza de que, dado que
los farmacos contra la IL-1
han sido probados de mane-
ra segura en nifios con artri-
tis grave, serd posible tratar
a los nifios muy pequefios
con el fin de prevenir el de-
sarrollo de diabetes tipo 1.

Robert Fraser, mostrando la diferencia de tamafio de un recién nacido de una paciente con diabe-
tes gestacional (a la derecha, con macrosomia fetal).

es igual o mayor de 5,1
mmol/l, 10 mmol/l o 8,5
mmol/l. De acuerdo con es-
tos criterios, se estima que
aumentard la prevalencia de
DMG en muchas poblacio-
nes.

A la pregunta de si se de-
be tratar la diabetes gesta-
cional moderada, Robert
Fraser, de la Universidad de
Sheffield, en el Reino Uni-
do, ha respondido diciendo
que la dieta de bajo indice

glucémico y los agentes hi-
poglucémicos orales suple-
mentarios reducen eficaz-
mente la probabilidad de
complicaciones como la ma-
crosomia fetal, la distocia de
hombro y la preeclampsia.



