Introduccion y antecedentes

La diabetes mellitus es una enfermedad metabdlica El cancer es un grupo de patologias de origen multifactorial Desde los anos 60, se han realizado estudios epidemiologicos
caracterizada por wun estado de hiperglucemia, cuyas caracteristicas comunes son una proliferacion vy para esclarecer una posible conexion entre ambas
hiperinsulinemia y resistencia a la insulina causada supervivencia celular anormal e invasion de otros tejidos. El enfermedades. Recientemente, meta-analisis y estudios “in
principalmente por la obesidad, |a inactividad fisica, la origen del cancer se encuentra en mutaciones genéticas que se vitro” han arrojado luz sobre una premisa:

dieta, la edad y los factores hereditarios. En 2013, se @) Jcben a factores ambientales y hereditarios. En el ano 2012 se Existe una relacion estadistica entre la diabetes y el cancer.
estimaba que habia 382 millones de personas diabéticas diagnosticaron 14,1 millones de enfermos y 8,2 millones de Esta relacion afecta a la diabetes mellitus tipo 2 y a algunos
en el mundo, de las cuales el 95 % padecian diabetes muertes por cancer. Existen muchos tipos de cancer, algunos de tipos de cancer, como el de higado, mama, endometrio o
mellitus tipo 2. Su tratamiento va enfocado los mas frecuentes son el de prdéstata, de pulmén, de mama, de colorrectal. La diabetes mellitus tipo 2 podria predisponer a
principalmente al control del estado de hiperglucemia. endometrio, colorrectal y de higado. padecer cancer y empeorar su pronostico.

2 Objetivos 3 Resultados y Discusién
< Contemplar los factores de riesgo comunes y analizar su
influencia en la relacidon entre ambas enfermedades. | { FACTORES DE RIESGO } |
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«* Conocer los mecanismos bioquimicos y moleculares que
explicarian la conexion bioldgica de la diabetes con el cancer. | Edad I Factores
hereditarios
Sexo Raza

< Explorar el rol de los tratamientos antidiabéticos en el riesgo

y la progresion del cancer.

El receptor de insulina y sus isoformas
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¢ La isoforma A (IR-A) del receptor de insulina potencia la via proliferativa, mitogénica y antiapoptética al unir la insulina, y

** El IGF-Il, cuya accidn intrinseca potencia esta sefalizacién pro-tumoral, se une con mas afinidad al IR-A que la insulina.
¢ Tanto IR-A como IGF-l e IGF-ll se encuentran sobreexpresados en diabetes mellitus 2 y en cancer.

** Los elevados niveles de insulina en sangre, caracteristica de los pacientes con diabetes mellitus 2, hiperactivan las rutas
bioguimicas que favorecen la transformacion a células tumorales y la diseminacion de estas a otros tejidos.

*** El IR-A/IR-B y el IGF-IR son capaces de formar receptores hibridos (HR) gracias a su alta homologia. El receptor HR-A es muy

iR_B abundante en células tumorales, y puede favorecer la sefalizaciéon cruzada al unir insulina/IGFs = Puede activar la accién

unirse al HR-A.

a la supervivencia y expansion de células malignas.

proliferativa intrinseca de los IGF al unir insulina: Insulina, IGF-I e IGF-ll potencian las cascadas de seializacion pro-tumorales al

*» El tejido adiposo disfuncional (caracteristico en la obesidad y la diabetes mellitus 2) ve alterada su secrecién de adipoquinas y
citoquinas pro-inflamatorias. El déficit de secrecion de adiponectina y los elevados niveles de leptina, inhibidor del activador del
plasminégeno (PAI-1), IL-6 y TNF-a conduce a un estado inflamatorio que favorece la transicion a células tumorales y contribuye
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Los tratamientos antidiabéticos y su influencia en el riesgo frente al cancer.

‘ Tratamientos antidiabéticos ‘
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v" Inhibicién de la proliferacién x Insulinas modificadas < No existen datos
celular. genéticamente para concluyentes de

v" Reducciéon agregacion celular mantener la insulinemia los estudios
tumoral. elevada durante mayor llevados a cabo

v" Induccién de parada del ciclo tiempo (especialmente hasta el
celular insulina glargina). momento.

v Activacion de AMPK: ~ Insulina  glargina  posee <**Muchos son
< hibicion  de la sintesis: mayor afinidad por el IGF-IR tratamientos
oroteica > Inactivacion del - Mayor efecto mitogénico. poco utilizados o
crecimiento celular. v Hay en desarrollo multitud .de q r:e,C|ente

/ Estimulacid lecti q de estudios para evaluar su Intro uccion —en
muerte de células madre en “ , g

padecer cancer.
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