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1. Introduccion 2. Objetivos 3. Material y métodos

El CANCER: grupo de
enfermedades que se
caracterizan por el
desarrollo de células
anormales, que se dividen
y proliferan sin control en
el organismo. Los origenes
son genéticos y
ambientales.
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La DIABETES MELLITUS
es una enfermedad
caracterizada por un

estado de hiperglucemia,

hiperinsulinemia y
resistencia a la insulina.

Existen datos epidemiologicos
que sugieren una posible
asociacion entre diabetes y
cancer. Puede deberse a que
ambas enfermedades
comparten factores de riesgo
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Proliferation and survival

s*Lainsulina se une al receptor IR, y activa vias de transduccion (P13K, AKT, mTOR).

s*La isoforma IR-A del receptor de insulina, une insulina, IGFl e IGFIl, potenciando via
proliferativa; IRA es mas abundante en células tumorales.

**El IGFIl se une con mas afinidad al IRA que la insulina..

**Los elevados niveles de insulina favorecen la transformacidon de células sanas en células
tumorales.

** IRA/IRB y el IGF-R forman receptores hibridos por su homologia, uniendo insulina e IGF.:
insulina, IGFI e IGF2 potencian cascadas tumorales al unirse al IRA.

**En definitiva, insulina, IGFl e IGFIl, forman uno de los mecanismos que relacionan
DIABETES Y CANCER.

+* En DMIIl y obesidad la actividad la aromatasa esta incrementada, produciendo un
desequilibrio de hormonas sexuales—> tumores hormono-dependientes

**En DMIl - estrés oxidativo e inflamacion crénica. Oncogenes
**Reduccién de capacidad antioxidante de las células = alteracion maligna (ROS—> dafio DNA).
**En DMII el tejido adiposo produce citoquinas (IL6, PAI1, TNFa) de forma alterada—> Invasion y proliferacion
**TNFa—> factor nuclear kB = progresién tumoral
s Citoquinas proinflamatorias: MAPK o JAK/STAT—> proliferaciony supervivencia.
s*Leptina/adiponectina: incrementa leptina (umenta citoquinas proinflamatorias); disminuye adiponectina (papel protector y
antiproliferativo): CANCER
“*ACTIVACION DE ONCOGENES:
oVia MAPK
oVia Wnt-B: activa PAK-1 (conexion insulina y carcinogénesis). Los niveles elevados de glucosa
amplifican la sefiall de Wnt B,induce retencién nuclear de B-catenina—> induce expresion de
genes de proliferacion, invasion y supervivencia.

5.Conclusiones o
**En células cancerosas se produce
Apoptosis efecto WARBUG (reprogramacion):

aqui actua la metformina, inhibiendo
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Inhibe mTOR proliferacion exacerbada.
/ \ s La metformina inhibe el complejo |
2 . IGF, insulina y receptores: accion _Jen  tumores  con fenotipo
' ’ ' Metformina Activap53 mitocondrial = reduce proliferacién
\ mitogénica J Terapia v‘conduce a apoptosis. |
s S antidiabética | vLa. .metformma restringe el
Insulinas Disminuye Bmil crecimiento celular, con efecto
3. Insulina: desarrollo tumores artificiales inmunomodulador  sobre  células
, cancerigenas, inhibe apoptosis de
hormono-dependientes Mantiene CD8+linfocitos inducidos por tumor
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s Tras administracion hay niveles altos de

4. Estado proinflamatorio: células

insulina, con mayor riesgo de padecer cancer.

**Mayor actividad mitogénica. Insulinas analogas
Sanase tumorales con mayor afinidad sobre receptores IGF1

N **Glargina estimula la proliferacion mediante

activacion de IGF-R y la via de MAPK (cadncer de

mama)

5. Terapia antidiabética:
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