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Respuesta del autor

Sr. Director:

Agradecemos € interés con el que Cebrién, del De-
partamento de Informacion Médica de los Laborato-
rios Lilly, ha leido nuestra Carta al editor “Artralgias
invalidantes secundarias a tratamiento con pioglitazo-
na’ publicada en el nimero de agosto-septiembre de
2004 de la revista ENDOCRINOLOGTA Y NUTRICION, asi
como el andlisis de nuestro caso clinico en su base de
datos de farmacovigilancia poscomercializacion. No-
sotros también hemos leido con e mismo interés su
carta de réplica publicada en esta revista, y quisiéra-
mos realizar algunas reflexiones a respecto.

De lainformacion que aporta Cebrian en su carta se
pone de manifiesto que no parece existir ninguna evi-
dencia en que la seguridad de pioglitazona difiera en
las distintas posibles combinaciones terapéuticas ya
sea con metformina o secretagogos de insulina (sulfo-
nilureas o meglitinidas).

Como coment&bamos en nuestra anterior carta, no en-
contramos ninguna referencia bibliogréfica a mecanis-
mo por € cud la pioglitazona provoca la sintomatol ogia
como efecto secundario. Uno de los puntos que nos han
sorprendido de la carta de Cebrian hasido € que en ella
no se haya aportado este mecanismo de accion, teniendo
en cuenta que su autora dispone de toda la informacion
de los ensayos clinicos previos ala comerciaizacion de
pioglitazona parael consumo humano.

Nosotros, en nuestra carta, a comunicar un Unico
caso, ni podiamos ni aspirdbamos a formular e meca-
nismo de accion por € que la pioglitazona provoca este
efecto secundario, y sdlo manifestamos que € mecanis-
mo no quedaba claro, por 1o que plantedbamos una hi-
potesisinvolucrando a receptor PPAR-gamma. También
nosotros hicimos una lectura detallada del articulo de
Yuan et a? un estudio experimental sobre miocarditis
autoinmune en ratas y, desde nuestro punto de vista, nos
parece arriesgado € querer extrgpolar esos resultados a
la afeccion humana. De hecho, en la actuaidad no hay
ningun protocolo ni guia clinica que recomiende € trata-
miento de lamiocarditis en seres humanos, independien-
temente de su etiologia, con pioglitazone®.

Que determinados estudios hayan relacionado €l trata
miento con pioglitazona con efectos beneficiosos sobre
marcadores inflamatorios, que segun la hipétesis de Ce-
bridn podria suponer un efecto afiadido sobre otros tras-
tornos como la aterogénesis, la disfunciéon endotelial y
otros trastornos ligados a la resistencia a la insulina —to-
dos €ellos procesos fisiopatol dgicos relacionados con €
aparato cardiovascular— no implica que no pueda produ-
cir otros efectos adversos en otros 0rganos 0 aparatos,
como es € caso de las artralgias, efecto motivo de estas
comunicaciones. De hecho tenemos un gjemplo sobre e
gue en la actuaidad existen numerosas referencias en la
bibliografia médica, como son las estatinas, que poseen
un efecto en la prevencion de los episodios cardiovascu-
lares a producir una mejoria de la funcién endotelid, a
parecer por un doble mecanismo de accién, como hipo-
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lipemiantes (accion sistémica) y como reguladoras de
funciones celulares dependientes de proteinas isopreni-
ladas (accién vascular directa)*®. A pesar de su efecto
antiinflamatorio cardiovascular, presentan un efecto in-
flamatorio, por todos conocidos y documentado en su fi-
chatécnica, en € sistema muscul oesguelético, y pueden
producir como efectos adversos miositis, miopatiay rab-
domidlisis, asi como artragias, esta Ultima con pocafre-
cuencia, 1o que no les resta en absoluto su importancia
terapéutica en la prevencién de los episodios cardiovas
culares. Por |o expuesto anteriormente, no nos parece ra-
zonable e discurso de Cebrian, ya que a atribuir a la
pioglitazona un efecto beneficioso sobre marcadores in-
flamatorios con mayor relevancia sobre € aparato car-
diovascular, trata de descartar con esta evidencia cienti-
fica la posibilidad de un efecto inflamatorio en otros
aparatos.

También nos gustaria resefiar que actualmente la hi-
perglucemia posprandial esta aceptada como un poten-
te factor independiente de riesgo cardiovascular’®, y
gue dentro del arsenal terapéutico del que disponemos
paratratar la diabetes mellitustipo 2, los farmacos Uti-
les e indicados en € tratamiento de la hiperglucemia
posprandial, por su mecanismo de accién, son los in-
hibidores de las afaglucosidasas y los secretagogos
de accién rapida (meglitinidas).

Por dltimo, es importante resefiar que e objetivo de
nuestra anterior carta no era estigmatizar la pioglitazona,
que por otra parte es un farmaco hipoglucemiante que
ha aumentado €l abanico terapéutico en la diabetes me-
litus tipo 2, sino intentar una mejor documentacion de
uno de sus efectos secundarios, para de estaformaevitar
molestias y riesgo de exploraciones complementariasin-
necesarias en 1os pacientes en 1os que pudiera aparecer.

M.E. DE TOMAS Y S. BELTRAN
Servicio de Medicina Interna. Hospital de Hellin. Hellin.
Albacete. Espana.
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