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Diabetes, cancer and oral antidiabetic drugs: Direct to the heart

German Valenzuela

La diabetes mellitus tipo 2 es una enfermedad
devastadora para muchos sistemas corporales, sobre
todo para el sistema cardiovascular.'

Esta enfermedad se asocia con una prevalencia muy
incrementada de otros factores de riesgo cardiovascular
como son: hipertensién, dislipidemia, sobrepeso y
obesidad, entre otros; y, con lo cuales, la probabilidad
de dafio a miltiples dérganos blanco se incrementa
significativamente. Estos factores de riesgo pueden
presentarse también en la fase de prediabetes, lo cual
hace necesaria su buisqueda exhaustiva y su intensivo
control.!

Por otro lado, en los tltimos 20 afios se han descrito
marcadores subrogantes de enfermedad cardiovascular,
los cuales son exdmenes auxiliares obtenidos por
imagenologia o por laboratorio, y cuya modificacién
podria tener un impacto en los desenlaces fatales
asociados a la enfermedad cardiovascular. Aqui
podemos citar a la puntuacion tomografica de calcio en
las arterias coronarias, a la vasodilatacién mediada por
flujo de la arteria humeral, o el cdlculo del grosor de las
paredes de la intima y de la media carotideas.”

Finalmente, son muy conocidos los puntos finales
‘duros’ cardiovasculares, como son los infartos de
miocardio, los accidentes cerebrovasculares o las
muertes por enfermedad cardiovascular.?

El tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2 se ha
modificado positivamente con el desarrollo de nuevas
familias de antidiabéticos orales. Algunas familias como
las sulfonilureas han mostrado un buen control glicémico
y metabdlico pero se asocian a un riesgo cardiovascular

¢ MD, FACP Secretario de Accion Cientifica de la SPMI

incrementado, probablemente por arritmias o eventos
coronarios asociados a hipoglicemia.’

Otros grupos farmacolégicos como la metformina
y la pioglitazona han mostrado disminuir el riesgo
cardiovascular, controlando los factores de riesgo
asociados a la diabetes, modificando positivamente los
marcadores subrogantes de enfermedad cardiovascular
y disminuyendo los puntos “duros” cardiovasculares a la
luz de los estudios United Kingdom Prospective Diabetes
Study (UKPDS) y PROactive, respectivamente.’

Sin embargo, algunos grupos farmacoldgicos como
los inhibidores de la DPP-4 (dipeptidil-peptidasa 4)
carecen de la evidencia suficiente para cuantificar
su efecto sobre el riesgo cardiovascular. Su efecto
sobre los factores de riesgo asociados a la diabetes es
muy pobre cuando no se presentan combinados a la
metformina y no proporcionan modificaciones ni de los
marcadores subrogantes de enfermedad cardiovascular
ni de los puntos ‘duros’ cardiovasculares, considerando
la evidencia cientifica acumulada hasta la actualidad.’

Por otro lado, las familias de antidiabéticos de uso
parenteral incluyen a la insulina (de uso subcutineo o
endovenoso), con un comprobado efecto en la reduccién
del riesgo cardiovascular, y los agonistas del péptido
similar al glucagén-1 o GLP-1 (de uso subcutdneo), con
promisorios efectos in vitro o con escasos estudios en
humanos atin no extrapolados a largo plazo.?

Es probable que al mencionar algunas familias de
antidiabéticos se considera el tema de su seguridad a
largo plazo, sobre todo por su asociacion con el riesgo
incrementado de algunas neoplasias. La pioglitazona
recientemente se ha relacionado con la probabilidad de
incrementar el riesgo de cdncer de vejiga sin la evidencia
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cientifica suficiente para establecer una relacién de
causa-efecto. Esto ha afiadido una advertencia de uso
en los pacientes con cdncer de vejiga o en pacientes con
hematuria de causa no explicada.*

Asimismo, algunas comunicaciones han indicado un
posible riesgo incrementado de céncer de pancreas con
el empleo de los inhibidores DPP-4.% De otro lado, debe
considerarse que la diabetes per se incrementa el riesgo
de neoplasias (incluidas las de vejiga y pdncreas) en
mds de 1,2 veces.®

Es por ello que consideramos importante la lectura
critica de las publicaciones actuales con la intencion de
establecer el compromiso multisistémico de la diabetes,
mds alld del compromiso en el sistema cardiovascular,
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y su probable asociacion con neoplasias, vigilando
periddicamente a los pacientes con esta enfermedad,
pero sobre todo a aquellos en riesgo de tenerla.
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