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Resumen

Introduccion: El alpelisib, farmaco via oral aprobado en 2019 para el tratamiento de cancer de mama
avanzado, ha demostrado eficacia en combinacién con fulvestrant, proporcionando una supervivencialibre de
progresion de 11 meses en comparacion con 5,7 meses con placebo. Sin embargo, |a hiperglucemia, €l evento
adverso mas frecuente (60% de |os casos), plantea desafios en su manejo.

Caso clinico: Presentamos un caso de una paciente de 58 afios con antecedentes de cancer de mama
metastasico, luminal B, receptores hormonales positivos (RH+), HER-2, PI3K mutado. Diabéticatipo 2
tratada con un inhibidor del cotransportador de sodio-glucosatipo 2 (ISGLT2), un agonista del receptor de
GLP-1y metformina. Que durante la evolucién de su enfermedad oncol 6gica presenta progresion con
elevacion de marcadores tumorales, por 1o que requirio € inicio de alpelisib + fulvestrant y hormonoterapia.
A los cinco dias de haber comenzado el farmaco, la paciente experimentd mucositis como un efecto adverso
inicial, seguido de malestar general y asteniaintensa alos ocho dias. En la evaluacién de urgencias la
analiticarevel 6 hallazgos clinicos significativos, con pH de 7,09, bicarbonato de 4,4, PCO2 de 14,5, glucosa
de 234, lactato de 1,7, sodio de 134, potasio de 4, PCR de 1,99, PCAL de 0,41, leucocitos de 19.700 (83%
polimorfonucleares, 10,2% linfocitos), cetonuria +++. Ante estos hallazgos, se inicio un tratamiento
inmediato para la cetoacidosis diabéticay se establecid un plan de antibiéticos empiricos. En este contexto,
se determind que |a paciente presentaba una acidosis metabdlica severa, posiblemente exacerbada por una
descompensacion diabética secundaria o como efecto adverso del alpelisib. Esimportante destacar que otros
factores, como la mucositis bucal que afectd laingesta, procesos infecciosos o incluso una posible
cetoacidosi s diabética euglucémica inducida por un inhibidor del cotransportador de sodio-glucosatipo 2
(ISGLT2), podrian haber contribuido ala descompensacion aguda.

Discusion: Laexperienciaclinica con alpelisib es limitada en cuanto a sus efectos sobre la glucosa, siendo
frecuente |os casos de hiperglucemia grave. Esta elevacion significativa de la glucosa hallevado ala
necesidad deiniciar lainsulinizacion de manera mas tempranade lo sugerido por los agoritmos de manejo
del farmaco. En respuesta a esta complejainteraccion entre alpelisib y 1a glucosa, se destacalaimportancia
del seguimiento conjunto por parte de oncologiay endocrinologia. La educacién diabetoldgica es un
componente esencial en estos casos. Se requieren de ensayos clinicos prospectivos adicionales para
determinar |a estrategia Optima en € tratamiento de la hiperglucemia asociada a alpelisib, con €l objetivo de
prevenir lareduccion de dosisy lainterrupcion del tratamiento oncol égico. Ademés, esimportante que
futuros ensayos clinicos incluyan una representacion diversa de pacientes, abarcando aquellos con diabetes



tipo 2 y control metabdlico previo deficiente, asi como aquellos con diabetes tipo 1.
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