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l.- IU'IRODUCCION 

La diabotco mollituo ea un pndocimiento tan antigtto co­

mo la civilización, es tru:ibién una "enfermedad do la civili­

zaci6n y del modio urbano, aun.¡ue monoo t:Jnrcada on el medio­

rural". 

Se conoidoro como un traotorno cr6nico del metabolismo­

debido e la !alta absoluta o relativa de inoulina,la cual -

puedo cursar solo con datos quimicoa,manifeoteaiones clini­

caa de grado variable y a largo plazo generar complicaoior­

noa aiotémioas. 

En 1979 no hace una nueva clnaificaoi6n,de la cual 2 

grupos son los mas frecuentes y centro do nuestra atonoi6n1 

1) DIABETES MELLITUS T1PO I o IllOHLINOnEPEJIDIENTE 2) DIA -

DETES MELLITUS TIPO II o INSULINO lfO DEPENDIENTE. 

Es claro el heoho,de que en la Diabetos Mellitus Ineul! 

no Dependiente,exiete reoiatencia a la inaulina,eoto es vá­

lido oenn obesoe o no. 

La terapia con tabletas no hn practicado por m&e do das 

deoadee y con reoultados satiufuotorioo,a pesar de quo ea -

pretondi6 deooontinuar lee eulfonilurese ai'loe atr,e.- Ao 

tualmento au uao ha P,Bnado confianza por loa !acilidodee on 

cuanto o au manojo. 

So pretendo en este trabajo revisar b1b11ogra!1a reo1ea 

te y algo del pasado sobre las aulfonilureos,oon el !in de­

conocer el nuevo grupo da laa aulfon11ureaa,ao1 como ou ut! 
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lid ad terapéutica ao tual.. 
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11 .- COtlSIDER.AClOUES SOER.E DIABETES MELLITUS 

So ha progresado en 1a olaaificaci6n do 1a Diabetoo -

Mel11 tua, en cntegoria.o oopP..rnda.o, oo de rocordoroo nomen 

olaturao usodao en loo deoadaa anteriores como DIABETES 

~-~·i JTTIS ,TITVBJIIL Y DJA?ETES !IBLT,ITUS DEI, ADULTO. 

Le clooif1oaci6n actua.1 ea realizndao por THE NATIO -

TIA!, Df..'i'A GROHP(7) do la oifll.licnto manera 

l. DIABETES !lELLTTl'S IDIOPATICA 
- Tipo I o Ineulinodepondiente 
- Tipo II o Insulina no Dependiente 

2. DIABETES SECUU!lARIA 
- Enfermedades Pancréatioae 
- Aumento do Produooi6n Hormona1 
- Droga.e 
- Reoeptoroo Anormalao 
- S1ndromuu Genétiooe 

3. DIABETES GES'fACIONAL 

La.e dos aubclaei!ionoioneo de la Dinbei:es L!el.litue 

Idiopatioa,representan la gran mnyor1a do loe paciente 

y son a lee que haremos menci6n para loe fines que ee pr!. 

tonden. 

nIAW.T~S MELJ,!Tt1$ IN:-ilTLINODE: E!fT)IENTE o TIPO I .- Es 

te grupo tiene la oorootor1etioa de presentarse en perso­

nas menores lle :;o eftos,sin antecedentes íamiliaree.- So 

han propuesto etiologine autoirununoa y virales,ee1 como -

influenciar. ambientales y gon~tioes.- Si ee estudia a1 



itiicio do lo enfermcdad,se pueden detectar anticuerpos 

contra loa cocponentea de laa ci?lulne pancreátic013 incru 

larca,báo~cecente el citopl~s~a. 

Hay una asocinci6n entre la Diabetes :.1elli tuo In::uli­

no no Dependiente y los nnt1eonoa lc•...1coci torios de hiato­

compatibilidad (HLA) eopecifica::iento,on loo locua B(B8 y­

Fl5) y D(!l!/} y :r:/4) del cronoso:aa humano 6,eato haoo su -

poner que hoy r.iec!lnis:!lOB de inr::.unifad,mediadoa por via h~ 

moral y celular,que participan on la otiolorria do la en -

fer1:1edad .- Tar:ibil!n se !".an efectuado ostudios en hur.ianos y 

nnicnloa qne apoyan la influencia viral. 

Inde¡.ondiontor.ionto do la posible cnuon,eate grupo ae­

cnractoriza por nueencia do produoci6n de insulina,lo 

cual hace cmiunmente una diabetes lnbil ;¡ con tendencia n 

ln ceto::iio,nJer.:;as r¡ue neceaoriur:.entc re•1Uicre tratnm!cnto 

con !nsullnn.(7,19,22,52,5}) 

~":"A!:l::'!'Ef. ·~IJ,l'!~!S I:~s·"L:a;r. l!O DEF:!:-::E:ITE e TIPO 11.­

El patlec!:i:Hinto :J<J presento óo::;puéa de los 4,; a:.oa,con nn 

t'!ce':lO?n'tee fnmili~r<Jo,se oooc::la en un 60 n 90;~ con p\:roo­

ne~ obca .. a !' el reato no obesos. 

:.os ind:!v:!.duos con O?stc tipo d1::1 dlabotes tienen colu­

laa b<?t!l runc!o::ialeo,como lo pru(!La lo. pre:;•Jncia en el 

plee~e de Insulina Inmunorooctiva y réptido C .- ~1n cm 

cru·:o,oe ho. con::iidorado que hn posar do la r-rescnoia de­

insulina,oxiote rcs1atonc1a e la ncci6n d3 ésta. 
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Esta bien eatablccido,que loa receptores para la in­

e11lina, eetan al teradoa en ln Diabetoo :.1e11i tus.- En­

genera1 ol núcero de roceptorea para la hori:iona par.!! 

oen catar invcronmente rolacionndoo con la concentr~ 

ción plaumn'ticu do la insulina, quiztí.a, que éota Úl ti­

ma pueda eer capaz de disminuir el número de recept.2 

reo propios.- En la obcoidad y en lo. Diaboteo Melli­

tus insulinO'no dopendiento,puedo haber dieminuci6n­

del numero de rcc:o~tores,esociadoe con hiperinoulin,! 

mia. (15,19,30,34,40) 

En el Duodro l que proaontamoo podemos ver las -

cnuaaa de rcaiatoncia a la inaulinn. 

Cuadro 1 CAUSAS DE RESIST~NCIA 

A LA IHSULINA 

l) PRO!JUCTO SE'!RETORIO AllOR!.tAL DE LAS CEL!! 
LAS DETA 

Mol6cula anormal de ineulina 
- Convorsi6n incompleta de proineulina 

a insulina 
2) Al'!TAGOllISTAS DE LA !USULINA omCUJ.AllTES 

Concontraci6n elevada de hormonas con 
trarreGUladorae,por ejemp. hormona di 
crecimiento,cortisol,glucaeon o cato­
colnminas 
Anticuer~oo contra. ineulina 
Anticuerpos contra el receptor de in­
oulina. 

3) DEFECTOS DE LOS TEJIDOS EFECTORES 
- Dofeotos del receptor do inoulina 
- Defectos pootreccptor 
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La producción do inoulir.a,1e un a la 01.ferr.icdad 

uno. estabilidad metab6lica,rb.rB:lcn'to cursan con c'ctoois-

re•¡uieren trntamien'to con c!iete,rec!ucción o mantenic.ien-

to ~e pooo,hipoclucemian"tcs y pooiLle~ente er. al¿una é;2 

ca de ·su c".·ol~ci6n, insulina.< 19 1 22, 7, 28, 46, ::2, 5 2 J 

Existen cri ter loa eetablecitJoa por Ti!E :;J..TIO~IAL DIA­

m:TES DATA GROIJP (22,19) para al diat:nóstico de la Dia 

botes ~.;ellituo,con booc a lo glucosa plasmática en ayu 

nae o la prueba oral de tolerancia a la Glucooa,éoto ea­

de la air,uiente manera en auseucia de or.tbarazo : 

Concentración plasmática do r,lucoea an nyune.a­

cayor do 140 cc/dl en mao do una ococión. 

S1nto:::iea 016.aicoa de :aat.e"teo .. :c1:i.i10ua e hipe! 

r,lioccia mayor de 200 llll!/dl 

Pl"'~eba oral ~o tolerancia a la glucoaa,coo ni­
veloe de ~lucooo en plaomn a leo 2 ha mayor do 

200 mg/dl 

Se d1::icnot:tica la !liabetes Gcatacionnl,cu!lndo ocu -­

rren o so rcbar.gn dos o ~oc crjterioo de lea cifras ei -

c:uientea rle tlc'.lordo o la pruei.ia de la tolerancia oral a-

lo ,:-l'l'!OBB : 

A':'l.!i/AS 1C5 W-!/dl 
1 HO:.A 190 me/dl 
2 HORAS 165 mp/dl 

3 HORAS 145 mr/rll 

3atoa son las C..nicaa cifraa ¡;¡_uo no han sido actua1_i 
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zadao por el oomito. 
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III .- HlSTf.'RIA 

Janboo y cole. (Francia 1942) durante eotudioe cllni­

coe del tratamiento de la fiooro tifoidca,deocubrierón -­

que una sulfonamidn(p-amino-bonzeno-oulfono.midoieopropil­

tiadiazol) inCuc1n a la hipOGlucemin.- El caler.a do Jan 

bon,Loubatierea (1957) efectúa el doecubrimicnto funda 

mental, ue el compuesto oo ejeroia efecto hipoclucémico 

en el en1nal completar.iente poncrentocto~i~ndo 1 y eugirió­

que le acción era el resultado do la estimulaci6n del pfu! 

creas para eecrei;ar inoulina. 

!lo hubo aplica•:i6n practica de eo"too hallozgoe,hneta­

te 1lue ':'ranko y Pueh,apro"Vechnr6n ol descubrimiento de 

que. el o;rente nntibnctorinno Corbutamido dimninuin lo 

glucemia eb pacientes tratndoe por enfermedad infecciosa, 

ei:;too FIU'Ooreo dcrioetraron ln npRrcnte utiltded rio la Car­

butamida en el tratamiento de ln ~inbeteo ~ellitue. 

Poco después se introdujo el compuesto Tolbutamida,-­

cstn oubstancin no ea nntibacterinne,ee menos toxica que­

ln Cart.utar:i•la y pronto oe hizo popular para el trato.:iie,!! 

to de loo pacientes ~!abéticoe.- La TolbutaMidn ce un 

rd.cmbro -·1e la clase rlc Bf"entco hipoclucemientoa orales 

llBM!:ldoa Sulfonilureae. ( •; 1 9, 22, 46) 

O~ro grupo de coopueatoo 1 1as Biguonirlne,ee.deoarro 

116 con int.lepenr!encia de l.os Sulfcnilureao.- Hiot.6rica 

~ente el ~esorroll6 comenz6 con el deocubri~ien~o en ·~ 



1918 por Watanabe(Alemnnia),de que 1a Gunnidina caueaba -

hipoglucooia en ratoa.- La Fenformina ee introdujo a la­

prncticn c1inicn en 1os Eatndoe Unidoo de Americn en 1956 

y en 1973 a la venta, y ae ua6 durante varios ai\oa,pero 

ahora ae ha rotirndo del comercio de loa Eatedoo Uniéoa 

de Americe dooido on porticular a au ten(le11cia a causar 

severa aoidoaia loctica. (9,51) 
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IV.- SULFONILUREAS 

A) PAR!-~CnLOf1.JA r 

l. QUIP.ICA.- :!uchoo coopuc:;i;oo de sulfoniluroao ejer 

oen actividad hipoglucemianto.- Loa preporodoo de 

venta comercial non TCT,-:::TTTA'.'!"\A,Ac~~TOfIBXA'·~ITlA,TOLJ\-

ZA.MIDA Y CLORFROFA"-':IDA, r~uc tienen lo siL'Uicnte for­

mula eetructurel : 

TOLBUTAMIDA 
o 

-~ " n3c - co ~- so2 - 1m - e -

ACETOHEXAMIDA 

o 
~ 11 

H3C -~- so2 - NH - C -

TOLAZAMIDA 

01-<§>- "º2 

o 
11 

-1n1-c 

CT.ORPROPA!~I!lA 

llH -

cn
3 

un-O 

Varios mier:lbroo de una Bef;:undo genereci6n de 

eulfonilureoa 1 oe encuen~ran ac~iolrncnte en cvalua -

ci6n clinica.- "Eotoa ogcnteo oon r?n 1{eneral 1 r.ióo po-

tentcu,q_uc loo rlrogoe de la pr:lmero r,-eneroc16n.-· ~e 
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estas drogas eon C:LIBlffiIDA o r.LIBEJlCiu\:n:>A Y 0Ll-

PIZIDA,que han sido rcciente~en~e aprobadaa pa.ra­

ou empelo en loo Eetadoe UniGou de America,eua -­

formulno estructurales n oontinuncibn se cueo ---

tren : 
CI 

<9(-com1c112cu2cu2 -@-so2NHCQNH 

OCH3 ó 
GLIEURI:'IA 

,.@/C0Nl!CH2cn2 -@­

H.,.C N 
GLIPIZIDA 

Todos 1oe oompueetoo e!ectivoo oon o.rileul!o­

nilureae, ee ha. modiLicado la estructura para per­

der ol ofocto antibaoteriano y reducir la tbxici-

dad. (1,9,11,20) 

2. TIFOS DE S~TJ.:'O!IILlJHEA~.- Se conocen heota ahora -

cloe generaciones, PRI!·!TIIA Y S~Gl"fQA r.::Ul'.'R.AClOll, de­

oete ultima aoco ee menoionb,no todae eon acepto­

dee en el mercado y algUnao de ollao cor.tinuan 

aienc\o oatudiadae,a continuaciOn oo anotan lne 

doe r;eneracionee ~ 

COMPUESTOS DE- PR'IMERA GlUfERAOlOil- f':'IJcl bu ta.mi da, -­

C1orpropami da, TolazOJ:1i cia y Acetohexarnida 
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conPUESTOS DE SEGLIJJDA G3?TER.AC10U : Gliburida,Gli ... 
pizida,Glibornurida,Glionzida y Gliquidona 

3. ~JECAUIS!i!OS DE ACCIOll ... E:"::c·ros ZXTRAPA1lCREATI 
cos.- La retiiotencia a la ir.nulina ea un dato fi-

eiopatol6~ico común en loe pnoienteo con trastor­

nos do la tolerancia a la elucoaa y loo dinbéti -

coa inaulino no dcpcndiontea.- (30,34,40) Por lo­

oual para poder ac~uor laa aulfonilurena ce noce­

aer10 que el p&ncrcoo conserve la capacidad do -­

secretar insulina. 

La terapéutica con ~~l!onilurcaa tiene in 

fluencia,on laa ya conocideo faoea do la acere 

ci6n de inaulina,tanto en éondicionoe baealeo co­

mo por estit1Uloo de loa olicentoa.- Eato ee logra 

mediante la ootimulooi6n del tejido ineular,ain -

ecbareo esto debo ser conaidorndo co~o un evento­

ª corto plazo.- Un gran número de eetudioo han dg 

~oetrado nctualx!.ento que ~urRnto la arlminiatra 

oi6n cr6nicn,una frncci6n oir.nificntiva de la 

noci6n hipogluceminnte de las eulfonilurone puedo 

deburee e ,\ccionoa Extrnpnnor~etiono.- :;n roeli -

ded,le bios1ntesio de la insulina puede disminuir 

y loa tejido perifer1ooa so vuelven m~D ecnoi -­

bles a una cantidad de~er~inadn de hormona secro-

tada,posiblomente det:1.do a un incrm:iento clel ml 

mero de reoeutores pera la insulina o a ce::ibioe 
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en loe noontecimicntoo pootorioreo a ln unión de 

la insulina .- Se han regiotrodo efectos orlra -

pencreatiooa de lao eulfonilurano en divcreoe o~ 

gnnoo,inoluycndo higndo,tojido ndipooo y múeoul.o 

y n1~noe de eatoe efectoo r.odrinn potenciar loo 

eí'ootoe de 1a inoulim:i. (ll,45) 

Aunque el mecaniamo molecular de ecoión do 

eetoo ni:entea oc deooonoce,ae hnD llevado a cabo 

oboervacionee relevantes como eo estudios In Vi­

tre, en laa cueles se observa que activan a la -­

Adeniloiolaea e inhiben a lo },5 Monofoefato de­

adonoeina intraoelulor,cotn reepuenta ha sido re 

petida en leo o6lulno bota,oerebro,ccraz6n,hÍgn­

do1 rii'loneo, puloonoo ·y pln11uotaa 1 etn embargo no 

ee ha considerado que esta noción sea responsa 

ble de la estimuleción de loa c6lulse beta para­

la producoi6n de insulina. (11) 

Otra obeervocion,ee que considerando el ant! 

oodente de le intervonoion del 001010 en la so -

oroot6n do innulina,eoto al penetrar al interior 

de la c~lula or:eina que loe gronuloe que con -

tienen insulina eoan expulsados al espacio extra 

celular. (22) 

Por lo anterior se ha vioto que las eulroni! 

uroae parecen generar estimulo dd1·f1Ujq.de 00! 
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oio hacia el interior de lns o~lulee do loa iolo­

ten. (9,22) 

Finalmente puede existir algún efecto de lan­

sultonilureaa sobre el control adrcnérGico Ce la­

eecreoión da ineulina,conEiderando que mediante 

un e!eoto al!adrenérgioo oc inhibe la eecreci6n 

de dicha hon:.ona al estimulo habitual do ln gluc~ 

ea plasmática.- Ea de noto.r el efecto de cetoo h! 

pogluoemiantee al poder inhibir la liberación de­

les aeteooleminee. (9,22) 

En cuanto el efecto do secreción de gluca&on­

loe reeultedoo que se obtienen eon contradicto -­

rioa,algunu1:1 aui;or1:1a augi1:u·uu que la 'l'olbutonida­

puude inoremoutor la eoorooión do lnn céluleei al­

fa, aunque ésto puede es~~r en~eooorodo por la eo­

oreción ne insulina. (9,19,22,2H) 

4. DURACION DE ACClOU,DEZTil!O Y EXC..:...'lEClUN.- Le.o su.+­

foniluraae en GCnural non aboo1•Ui.dos .:in al inten­

tino delgudo :¡ poste1·.i. ... roonta pnoor1 u .lB otLngro­

unidA a prote1nao trano~ortadoraa,ln d1forencia -

mhs icportnnto entre ollao con finco c11nicoo 

es la durncibn de au noción¡ en orden creciente 

aun : Tolbutam1do,Aoc~onuxa.::11du,Tolazam1da,Glipi­

z1aa :.' Glib~ri.1a 1 'J Clorpropar.iide. (1,9,11,20,26, 

33) 
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'l'OLBUTMUDA ea metilada r~pidw:oento,ee detecta -

en sangre a loe 30 minutos do eu ndminietreci6n oral 

lee concentrecionee mÍÍXimae eo alcanzan en 3 n 5 ho­

ras.- Le droga oot~ ligada a lee prote!nao del plne­

mn y oe oxida en el orgnniomo a butil-p-cnrboxi!enil 

eulfoniluren,ee ineotiva on el h!gedo y oe excreta 

por el ridÓn.- Le vida mudia oo de unno 6 borao.­

Doo y a veces trae dooio ee requieren por dia. (1,2, 

5,0,9,11,4}) 

TOLAZA?JIDA. eo metabolizadn meo lentamente por 

el higado,produco 6 metaboli~ua,3 oon inaotivadoo 

y 3 tienen acoi6n hipogluoominnte.- La aooi6n ee 

inicia do 4 a 6 horas deopuee de reoibireo y persis­

te a niveles oigni!icativoo basta do l5 borae,des ~ 

pues de una oola dooio.- So excreta por ol rii'l6n y -

ee requieren don dosis diaria. (1,2,5 1 9) 

ACETOHEXAl'~IDA oe aboorbe r6pidomonte, y ee obeor 

va natividad hipogluoemianto mn..xima unas 3 horas do~ 

puée de la ingeoti6a .- La duraoi6n total de nu · -­

eooi6n ea de 12 a 24 horn.a.- Gran parto do au aotiV! 

dad ea imputable a un metabolito,ln Hidroxibexamida­

cuya vida medía plasm&tioa ee de unas 6 borae;el CD!!! 

puesto original,Aoetohexomi.da,tiene una vida media -

plaamá~ica de 1.3 horas.- En poreonae oon íunoi6n ~­

renal. y hollitioa normal se exoreta máe del 8~,on 
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gran pl:l.t'te como metabo1itoa,cn 24 horno.- ;;'o roqµic­

re doe doeie dio.rlna. (1,11 1 9) 

G~IPIZIDA eo obaorbe rhpidaocnte y lae caneen 

traoionea plaamli.ticae múx1mae ae detectan entre l y-

4 horan depU6a de una dooia por via oral.-

Bate muy unida a protoinan plasm~ticaa y eu vida 

media ee de 10 horau y loo efectos hipoglucémicoo -­

pucdon persistir durante 24 horao.- ::o o:xtcnsivomen­

te metobolizoaa por el higndo,oobre todo po.ra !oroar 

derivados hidruxi!adoe ii1aotivoe;ootos dcriva"don son 

excrctodoe por el ri~6n .- Se re~uiere de una sola -

dosis diaria en algunos poc~onteo.- La cauce de la 

discrepancia entro la vida media de lo tlro¡;u. y nu -­

duraci6n de aoci6n aparente no hn aido aclarada. (9, 

11,20,33,35,41,46) 

GtIBURIDA O GLin~!ICU'.IDA oe absorbe relatii;a -­

t!!ente rópido y lee concentrncioneo plnBmlíticaa mñxi­

mee ee rictectnn a loa 4 horoe,cotn muy unida e len 

proteinaa plosm!ticno.- La droga os excretada como 

motaooli ;;ou en i(nlalco can ti dodea, en la bilio y en 

orina.- La vida oedia de la r,l:ibu:-ida en el plD:Jraa 

ea de uno.o 10 horaa, y 106 cfectoo hipo~laoémicoa ~ 

pereiaten ll'Jrnnte 24 horns;por lo tonto ln t.lroga. PU,2 

de ser Bd:"linistrndn en uno sola dooio :!Jnria,incluo! 

ve doo en algunoo pncicutes.- La clilurida eo 200 V.!!, 
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ceD c:iáo potente que ln tolbu~amida. (9, 11, 20 1 33, 35,-

39,46) 

CLORPROPA!IIDA eo absorbe rápidamente por el trno 

to ~aetrointeotinnl y ae encuentra unida n lae pro -

teinns plaom6ticoo 1 oe metaboliza en el h1godo 1 y loe 

mctabolitoo oon excretados junto con la droga poco -

mo dificeda.- Ln vida media de una dooie única oe de 

eproxim~dnmcnte 33 horao,pero cote valor puede va 

riar en forma considerable ocgún el pH urinorio,lne­

concentreoionea aenmi1neao recién alcanzan· uno mese­

ta a loo 5 o 6 diae.- La olorp rape.mida ee da en una 

dooie diaria. (1,B,9,11 1 22,23) 

Tambien haoemoe menci6n a posar de no eotar aoeE 

tadno en el mercado de loo ~etodoe Unidos de Amorica 

la GLIBOR~ílJHIDA oe r.ietnboliza en el h!gndo,el 30,r; do 

ln dooio oc excreta por heooo y el 70% por la orina1 

eu vida media ee de 6 a 10 borne y se requieren de -

dos dosis, ocaoionnlmento treo.- GJ,ICAZIDA con I:l.Otnb.2_ 

liamo hepático y excreci6n renal,con unn v:ida media­

do 12 horao.- Ce requieren doa doeie al din.- GLI·lUl 

DO?!A tiene corto. acci6n y ou metaooliawu ea rápidi.> -

no ae acumula en pnoicn~es con falla reno.1,ee metnb.2_ 

liza en h1eado y ao requiere de dos n tr~~ veooe al­

d.ia auc~s do loa alimentoo. 

En ol Cuadro 2,se resumen lno eulfonilureao, tan-
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Cuadro 2 

SULFONILUREA FREOUt-.:l/ClA DE 
,,[B'l'ADOLISMO 

Tolbutamida Rápido 

Tolazamida RÚ.pido 

Aoetohexrunida Intermedio 

Clorpropomida No Metnboliza 

Oliburidn Intermedio 

Glipizide Jntormedio 

f:lihornurjdn Intermedio 

Glioezida Intermedio 

Gli1¡11idano Rápido 

TIIE PlrAlU.1ACOJ,QGY OF GlfJ,PO?fYLllREAS 

'l'homaa G. Skillman M.D. 
Jeromo r.t. Feldmnn i.t.D. 

Februnry l9lll 

UODO DE 
llETABOLISMO 

llopAtico 

Hepático 

Hep6.tioo 

Hopli. tico/Ronul 

Hepático 

llepAtioo 

llop6tioo 

llep6tioo 

HopÓtico 

Tho American ,Journnl of J.todicino Vol 70 

DllRAClOJl DE 
LA ACTIVIDAD 

6-12 h• 

24 ha 

12-18 ha 

24-72 ha 

12-16 ho 

6-10 ho 

n-16 h• 

12-l!j ho 

2-4 h• 



to de la primera generac16n como do la oeganda,con ou 

frecuencia do motaboliamo,ol eitio y la durac1ún du -

ou ucti vidod. 

5. INTERACCIOU UEDICAMEllTOSA.- Una voz quo lao oulfon11-

urene pasan nl torrente eonguineo,eotaa ae fijan a -­

loe protoinoe ploamátiooa,b6eioamonte a lo albumina , 

eoto es dedo el ptlnto de vista de polaridad,ya que la 

albumine se encuentra oergnda poeitivamente y lne ou! 

fonilureae eon negativao. 

Le actividad hipoglucomianta puede eer antag6niz~ 

da pur drogas como son por ejemplo Eeteroidee,Tiaci ~ 

do.o,Catecolaminae,Aoido líiootinico y Antiool'lceptivoe­

al disminuir la actividad ineulinioa.(11,22) 

Tambien su e!eoto hipog!uu~miante se puede poten­

ciar por loe inhibidoreo de la MAO y por dieociac16n­

en los sitioo de union de lue oulfcnilureaa con la a! 

buminn por otrna drogas como ea Clofibrato,Warfarin r 

Sul!ae y Fonilbutazona.- En la Figura l De aprecia el 

eequoma de Bronw y Crooke para detallar la inter 

acoi6n de drog ..... , tanto de la primera como de la oe -

gunda gonoreoi6n,eata eituocibn fuo publicada en Aue~ 

treliB • (11, 54) 

La Fenilbutazcna potencia la actividad de la ~ 

Aootob.u.xaulida por que compito con motabolitoo activos 

ln L-hi1roxihoxam.1da,por mecanismos de exoroci6n 
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Figura 1 

Tolbutamida 
Clorpropamida 

TEJIDO 

Hipo~luue::iia 

Potencial 

[}) 
[il 

8 

V/,;;::UL.~.R. 

Gliburida 

+ 

Penilbutazona 
·.var!arin 
Salicilato e 

r.;· ··"':-:'.'!. Ti~ BRO!f.V y cRr,or.s 
l!'f{E pttAR".AC"llOt:.'! O? :'>'"L?O?:'lL':tEAS 
fk!ll~an,?~ldmqn 

:'ebrtu1ry fle 19:"1 The A:nerican Journel o! :O,.'.edicina 
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rona1-tubu1ar.- Tambien ne dencribo que oc bloquea 

la oxidoc16n de 1a Tolbutru:i.idn.- (43) Grnndeo dooie -

de Aopirinn pueden po~~ncier la actividad de Clorpro­

pa'llida y retrasar ou excrcc16n urinnria,eo de notar -

que loo snlicilutoo tienen poder hipogluccmiante adi­

tivo. 

Tambiun exLsten medicemcntos quo altoron el meta­

boliono hep~tico do las O\l!foniluroae,prolongando 1a­

vida de el'!~. os compuoetoa, eo el coso de la Di!onilhi 

dontoina,Hirompioina y la Cimetidina,de tnl. manero. 

quo potencian ol o!eoto hipoglucomiunto.- El riesgo 

!'lao importante de coto os lo HIPOGLUCEMIA.- (40) Este 

ofuuto ee meo no'torio con loe drog11e de la primera S!! 

noroci6n debido a la marcada interacoi6n do drogas , 

situaci6n que ea minirna o nula con la segunde gonera­

oi6n,ya que la molecula do esteo ultimas eon lipo!il!, 

cae y el sitio do uni6n eo diferente. 

Otra intero.coi6n descrita b~sicomentc con la pri­

mera gunuroci6n(ClorpropeQ1da) eo el slnclrome Etabus! 

geno; en pacientes que inr;ioron la eul!ontl.urea y alO,S!, 

hol.- Esto fue propuesto por Podeiany y Breealor 1968 

(55) .- En la Figura 2 ae oxplica el. mcconiamo de1 -­

sindrcme,cn ln cual la sul!onilureo inhibo ln A1dohi­

hiclo-·,eshidrogenaan, enzir.ia principal involucrada on -

~n el mctnboliamo clel alcoho1,lo cual trae com? cona~ 
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::lJ NDR0~1E ETADUSlGEJlO 

np,,,+ nPUH DPN+ Dl'Jlll 

ALCOllOL \.___/ Acetaldehido '----' 
ETILJCO , 

' ~ ALDElllDO 
', DESllIDROGJ::NASA 

'--~~t.\! DP!ffi 

SERO"TOIUNA. 5 Jlidroxindo1 ~ 

Fir.ura 2 

Mononmino-Oxidnea. 

ALCOHOL 
DESHIUROCa:NASA 

ALUEIDDO 
'.''F.SHIDROOEHASA 

e DPNH 

DPN+ 

5-ll I} lHQXI'L'RI l ~ro PI 1], 

•r1IE FHAHHAOOL(JllY 01!' S\IL~'ONYI.tfREAS; Skillman' 1''eldmnn 
1'obrunry 19Ul Tho Amorionn Journal o! Medicino 

Aoido Aoetico 

CLORPROPA?.tITIA 

5-Jlidroxindol 
Aoido Aoetico 



cuoncia incremento de la oonoentraoi6n de Serotonina­

en sengre,ocooionando una intolerancia al olcohol,que 

recuerdo lo roacci6n producida por ol Dieul!iram,quo­

ee .. oe.raoteriga por rubor,polpitaoioneo y naueeae.­

(9,11,20,55) 

6 • TOXICIDAD.- Loe o!ectoo eecundarioe de lo primera ge­

nereci 6n so presentan eolo en un 3.2~ de loe pacien­

tes y aproximedomonto,~l 1.5~ de oetoe ha oido necee~ 

rio retirar ol medicamento. (9,22,28,46) 

Las roaoc ionne se oleei!ioen do la oiguionte mBD.!?, 

ro : Hematologioa 0.24~ , cutaneao 1.1~ y Goetrointee 

tinolea 1.4~. 

Leo hematologioa se describen del tipo de panoit~ 

penia,aeooiadao a Tolbutamida y agranu1ooitooie con -

la Clcrproprunida. 

De las manifeo~aci6nee do:n:iatoloeiooa so describo 

eritema toxico y donaatitis oxtoliativao,eobre todo -

en paoiontoo tra~adoe con Clorpropamida. 

Las moni!eetaoioneo goetrointeetinal.ee,incluyen 

nauoeao,vomi~oe,raremuote eangrado de tubo digeotivo­

alto por gastritis e ictericia coleotatica.-

Tambien se enc"entra deecrito1pareeteeiae y tin! 

tus.- Se ha visto que la Tolbutamida puodon inducir 

a une reducai6n de lo incorporaai6n de yodo e nivel 

t1roideo,ein embargo no ea he obeervado hipotiroidie-
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mo ni bocio. 

En n.l.gunoo pectenteB tr4~udoo con Clorpropa:nidn~ 

oe•ha mostrado disminuoi6n dol voltllllcn urir.aria,en -

'!uncion do sensib11izar al tubulo renal a 1a neoro 

c16n do I[orMona Antidiuret1ca(HAD) .. - Eatc efecto ee­

dt1t1dd un p..au-.o de nata de eiJtruotura. similar.entre­

este eu!.fonilurea y ol Clo!iora.t.u,q,ue oe el eni.l.l.U 

b~noono olorinado,eote minmo erecto ne deeorib~ en 

paoienteo quo tocen la. droga hipolipem!.ani;o. (ll) 

Otro aco16n deoorita y analizada por '!u e~ al. -

en e1 efecto uricoourioo {11),no todos laa oulfon11-

ureas tionon cato efecto,- La invt::l~~!gecibn de Aoot,2. 

her.CeJida y Probeneoid indiuarún que lo primera ea do 

ostruc~~ra oimilar a la oe~nda,en ba~o al anillo 

C1Qlohexil,onta a1tuaci~n no ea vnl!~a p~rn la Tal -

but.lllllida,To1azamida(56) y la eoe-~nda fenernción do 

auiron11ureao.- En ln Fir;ura 3 ac npreoia ln e& 

tr..iot\ll'a y re:.ao1ón de la~ dro,i;:'El~ poro el efecto ur!, 

coeu:-ioo.--

En cuantr, a la acp;undn p,onerac2or1 de ou.lfonil -­

ur9ee poca exper.L ... uuía 09 t.1<tne en Cutlnt:i a 1os eres. 

too dor.ori~on,ein e~berp,o 19 inoid~ncia eu menor y -

algunos de CQtos posible-:nonto nulos. 

Cuol.;.u1cra de l~s su:::oni1ur<.:!oe pus-Jo cnusnr 

reacoioneo do HII"Jii!..UCE: '.I/, 1 j ncluy•Jndo el ontndo de -



?igura 3 
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coma.- Aunquo generalmente no aon gra•tee, oe oonooen­

varioo caeos mortales.- Loo epioodius hipoglucéoicoo 

pu~don durar varioli dias y entonce~ requieren la ad­

ministraoi6n repetida o prolongada de glucosa.- Laa­

reaooionoe se ha producido dcopuée de una sola doais 

deepu&s do varios diao de trn~nmicnto o de meaos de­

ednin!otración de la droga.- Casi todoo loo cesoo ee 

oboorvan en paoienteo nayoree de 50 aJ.loe,y son mee -

probableo en peroonae con de~uriocv de la función h2 

pitios o renal .- La sobredosis o la ingceta inade­

cuada o irregular de alimentos pueden iniciar la hi­

pop,lucemia.-(21) Eetoo agentes tampoco ee recomien -

dan durante el embarazo aobre todo a dosis altao por 

su efecto teratogenico. (8,9) 

Ha quedado oontrovo:-tido flU o!ec to ( Tolbu tru:11do.)­

oobre oomplico.cionos oardiovaoculareo{1JOPD) hasta el 

mooento. {B,9) 

7. ~O~TTRAI?DI~AC::.OUES.- En reautien ac dice ciue la tera­

péutica oon sulfonilureau se oncuentra contr31ndicn­

da en lao BiEnticn'toa aitua.cionea(l,~',20 1 22,35,46,47 1 

48) 

n;;S"'lt'\l~ROL :IBTAro:rco A'fa:JQ 

!J!A'!1C:T3S VEJ;:.r:ns TirO I 
JIA'flET3S '.!!B'LLITUS "1:tl'.t.'T!.5 

íl:7,\!"."?'7·:r. ·~~:.LI' l'f. :.: !IIT'i::CC'Jt'.,7 

n:AiH·;·...:~S ::~-1LI'r1!3 Y C!?.''.•:IA 
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PACIEtrTES QUE son 'l'H.r.TADOS CON' DIETA 
Y ALCAJfZAU PESO IDEAL Y CONTROL 
NIRos 
DI!';FilNCIOff HSPATICA O REHAL 
E:~RARAZO Y LACTA!ICIA 

e. PREPARA!X>S Y DOSIS.- El deseo de encun~rtar un agento­

oral seguro y efectivo para el control de la Diabetes 

Melli 'tUs ha oido compartido por el medico y ol paoie!! 

to.- Muchos ai:;cntes han sido invuc.t;lgadoe para ootiv! 

dad hipoglucérnica,pero solo doo oompuostoe han llega­

do a ser dieponiblee,Lne Biguanidas ya retiradao del­

oomeroio en loe Eotudoe Unidos de Amerioa,sunquo on 

algunoo otros paiooo de Amorioa y Europa aun son co 

meroia1eo y Las Sul!onilureao de primera y segunda ~ 

gonoroui6n. · 

En loo Cuadroo } y 4 enoontramoe las eultonil 

ureas disponibles comeroial.mente,rango de ñoaie,inter 

vale y la equivalencia torapuutioa •. 

Deepueo de haberlos reviendo podemos ver que loe­

tieranoe ~e vida son variablee,on funoi6n de ello loa­

loe intervaloe de doeie,aei 0000 su potencia varia de 

rlrogae de primera gonereo16n n dragea de la segunda 

eeto eeguramento os de aplioaoi6n terep6utioa eu la 

Diabetes Mellitus Inaulino no Dependiente,coneideran­

do como elementos do control la glucosa plaom~tioa m!. 

nor de 100 mg/dl ; i;lucusuria no maa de 6 sr./1t. y-
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Cuadro 3 l'RIMERA OENERACION 

NOMRRE nEJflo:lt l CO i1lF.8F.llTACJ OR DOSIS JNTr.RVALO E;21JIVALBNC1A 
y m1:. RANGO DE DOSTR T1'JlAl:'B1!TJCA-

cnn ·:imct AL 
m•• X 24 HS. mg, 

rrr.J,DllTA,_,ITIA 500 IIIP.. 500-3000 ""'º l-j veo ea 1000 
(Uootinon,Artoein) 

CLOHPROPAflIDA 100 y 250 mp;, 100-500 mg. l ve• 250 

"' 
(Dinbinooo) 

"' TOLAZAMIDA 100,250 y 500 1118• 100-750 mg. 1-2 voooe 250 
(Tolinaee) 

J\CETOllEXAMlDA 250 y 500 mg. 500-l5ll0 mg. 1-2 veo e e 500 

'l'HB PJLAlUl.AGOLOGY OF SllLFONYLUHEAS 

Thomnn G. Skillman i.t.n.,Jeromc ?.!. Foldmon tl.D. 

Fobrunry 19131 

The Amoi:icon Journnl uf r:¡oci le! na 
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cuadro 4 SEGl/tIDA GEtlERACION 

JlO!IDRE GENFJIICO PH.ESEUTACJOU DOSIS INTERVALO 
y mg. RANGO DE DOSIS 

COMEilCJ.AL mg. x 24 ns. 
OLIBJTRIDA 5 mg. 2.5-20 mg 2 veoeo 

(Dnoni1 1Eugluoon) 

GLIPIZID.\ 5 mg. 2.5-20 mg 2 veooe 

(Olibineee,Minodiab) 

GLIBORmJRIDA 12 .5 mg. 12.5-100 mg. 2-' vecoe 

(Glutril) 

GLIOAZIDA BO mg. H0-240 mg. 2-' veooe 

(Diemyoron) 

THE PHARMAOOLOGY OP SULFOHYLtffiEAS 
Thomee G. Skillman M.D.,Jorome M. Foldman M.D. 
Februery 1981 
The American Journel ot Medicina 

EQUIVALENCIA 
TERAPEUTICA-

mg. 

5 

5 

12.5 

BO 



y de ser pooible,de acuerdo a loo recueraoa,dotermi­

neci6n de heooelobina Glucoo1!dda con valorea entro-

7 y A~.- (47,17,20 1 10,11) 

B) APLIC,\UIOHES T::RAPEUTICAS ; 

El. principio fundarieotal en q:...1e oc apoyan todo1;1 .Lao 

tormaa de tro~am1cnto antidiabético ca lo noci6n de ~ 

ci.ue existo deoe ;p:!.}.iorio entre la intiulinruprovnniento­

do la !uente end6gena y la cantidad de la hormona que -

loe tejidoo bloncoo,nccooiton para conservar la diotr1-

buc16n y movilización normal do hidratos de carbono ,­

r,raane y proteinos. 

Pero que estos fen6monoo metabolicoo sean normnlee­

ee preciso que existe equilibrio entre el eutiinietro y­

le t\cm1Jndo tia le hormona.- ~n lo Diebctee :!elli tus Ine!!_ 

lino no ~ependiento{Tipo II),on la que obesidad y reoi~ 

tencia o le hor~onn eet6n preeenteo en 80~ mAe do loe -

pacientee,eet6 aumentada IR deman~n do insulina fronte­

ª una capacidad aeoretoria dia~inui~a{ounquo no ar,otn -

da) de loa células beta).- Por lo -tun~o·e1 tratamicnto­

deade hace nil.on atrna,al i~nl que ahora se encanina a­

•!:!.sminuir la rle::ir::ndn "e ln homono :::iediente la Diototo­

ra¡ is, que ir.oluyll i ni:ect.lie h.ipocalorioaa con el pro¡;óa! 

to de roduoir el peoo corporal o en au defecto centenar 

lo, por otro lado lu. aotivifl.-i-: !'iaica y de fraoaear o -
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de eer ineu!ioientee seta medidas se emplean 1ae eu1!o­

nilureoe. 

Considerando que nuestro objotivo es lo ut111dad ~ 

ternpáutioo aotual,eo conveniente analizar en forma rA­

pida,el aopecto dietetico y lo actividad fieica. 

La. dieta ee piedra aneu1nr del tratamiento do todoe 

loo enfermos diab6ticoe,el1o ee valido tanto si se em 

pl~a tanto insulina como eulfonilureaa.- Le dietotera 

pia trota de alcanzar la normogluoomia y el peso ideal.­

oorporol1 ya que 1a frecuencia do obesidad es hasta de -

un ~°",en e1 reoto oa trata de mantener el peso ideal. 

A1 normaliza.rae e1 poeo dio~inuyo la demanda de la­

hormonn endogena y mejoro la to1erancia a la gluooea,oa 

bien conocido ol hecho de que la adiposidad ooeoiona r.! 

sietenoia e la ineulina,10 oua.1 so invierte al normali­

zarse el peeo. 

Reoientemento se ha revalorado o1 aspecto dietetioo 

para loe diabéticos, por lo cual. la diutribuci6n cn1or1-

ca tradicional en loe alimentoe se ha modifiondo,ya quo 

nl agregar fibra oomeatible(Carbohidratoe no nbeorbi -­

blee),se reduce la perdida urinaria y ee abate ln gluc_g 

en poat-prendial.- Sin embargo he.y que coneideror 1a 

cantidad util de la fibra que son de 10 a 15 gr por oo­

nine,eu eabor no es muy agradable y le aoepteoion por -

porte del pao1onto como parte del trntemiento.(24,35,) 
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El ejeroioio se encomienda como parte del tratamien 

to del diab6tico,ea un auxiliar valioao,máe no un 3ubo­

tituto de control de la gluccr.iia,conociendo tanto el -­

ereoto de hiperglucemia coco ol de hipoglucemia.- Debo­

fo::::ient9ree coco un medio para d:!.s::iint1ir los requerimie!l 

toe de inouline y ~cjoror loo nivelco de cluccmia plee­

m&tioe, ei empre y cuando no exiFta controindicec16n oar­

clioveeculer.- {50,48) 

"t>fnelr.:icn-=e nueotro centro de ntcuc!6n,co ol papel -

de loe hipo111ucemiantee o~·alea{Sulfonilurcae) en el tr~ 

temiente de lo Diabetes Inoulinc no Dependiente; oe ha­

revalorodo ar.ipliamente deode el informe en l.~70 del T:N!_ 

VERSITY GROUP DIABETES PROr.RA?-f {ll .G .D.P.} que se rcie -

ria e ntu:iento do la mortalidad por problemas cordiovoa­

cularee,baoicamente toxicidad al miocordio,lo c~al ea -

controv.,rtido en la actuali,J11d. (l,!:S,9) 

D'~ronte la decado anterior loa hipogluoecientee 

or.'ll~s oc conoidoreban codorode:-.cr.to ..:ific'lccn :; nl¡runoa 

optar6n por no cmplenrloa,ai no inricor la inaulinotor.!' 

pia en cate tipo eo pec1entea diebé":icos.- S!n e·;bereo­

dedo ~ lo fAcilidod de ad~inistrnci6n,la !alta de efec­

tos coleterelea !'rocucnteo 'l e: tipo proáocinante do 

poblacibn diabético or~ ·;ino, 1'.l.e el trate!!l.!.en~c. no so 

ebanoionero. 

~a ut111Cnd cl1nico cota li~itoJo por le necesidad-
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do que exietn reserva ondogeno do inoulina,por lo ounl -

no tiene oplioaci6n on lo Diabetos tipo I o Inoulino no­

~opend~ onto .- Por lo tanto lne aulfonilurena ae rococieE 

dan en pacienteo aintocoticoa,en lo cuales doapuéa de un 

intento onér¡::;ico por controlar la glucemin_plaemlitica -

a baae de dieta y reduooi6n du poao,eatao medidas traca 

zon. (49) 

Ea neoeanrio contemplar la potencia entre la primero 

:¡ segundo gonernc16n do molfonilureoe,ya que la potencia 

ouperior do aeta ultima,implioa una alternativa de cm~ 

pleo ~erap6utico,deopueo del uoo de la primera genera -­

raci6n,tcniendo en cuenta la clucemio pleemAtica,la glu­

cosuria y le hemor,lobina Blucceileda siempre que oea -­

poej ble,como poracotroe de control motabolico,antoo del­

erapelo do la inaulinoterepia.- (11,12,20,35,37,46,47) No 

nin entes penoar en lne ventajeo como menos o nula in-­

toracoibn ~ddicamontoea ,ai iGual que 1oe efcctoe oola--

teralcs. 

Se ben ronlizodo eotudioe con la segunda senoraoi6n­

bo~!c!ll:lento con Glicazidn,en !orca reciento; en la cual 

oc pone de rnanifioato la diominuci6n de la qdbeaividnd 

y or,rcgaoi6n plaquotarie,euconto de la actividad tibrinB, 

li~ioa y disminuoi6n de loa !nctoroo do oonr.;ulnci6n 1 00-

to se ui•nmonte oo util porn loe pncicntee con vasculopn­

~ !a •l~abética,aun¡¡ue este situeci6n para Blh\l.DOB autores 



no cate bien rfefinit!o. {l8,J2,27) 

o) PRACA 00 TERAPE'tiT reo : 

Loe paotenteo cuya !linbetoo !.!el11 tuo no se he centro 

lado con aulfonilureae doodc el inicio del trotor:Jicnto,­

experimonta. el P!U.C.\I!O l-'al!.!.iu110, que oo;-u.ra1:1en Le r,uerda -

relaci6n a auooncia de producci6n de 1nnul1na por lao c.§ 

lulao beta. 

A~uellon pacienteo cuya Diabete~ ~ellitue eon recul~ 

lada durantn un Qeo o coa despuéc de cot1cnzor el trata -

mi ente con GUlfontlureaa y 1¡ue deopulía Ce ello presentan 

imposibilidad para maritener control co:tobolico,sut'ren ol 

??:.'.OA~O ~ECl"lí'·',!?IO,ooto ocurro en aprox:!coooncnte 25 a-

40~ rle loa c<ieoa y en relación o pro~·rcoión de la inca­

~acided eecretoria de loa oélulao boto, cato s.J tuoo16n -­

ea ::i~a !'r<?cu'lnto en o!. sexo tc::ic!1:;110.- lin 10:, nprox.ir.iodo 

de loe pacientoe que reci bioron tolbu ta1:1iua ol cabo do -

8 o 10 ei'loo de h'lber tnioiado1cl trnta::i~onto aun ooot:!.ono 

con~1·ol ::i·: tobolj co odecuaco, 

La frl!Cuent.':!.O de cate ultioo tJ po de !rocaco puede·­

uer 1~u:1 G'l'Sllde con cualquier o,:;ente elei:;ido,ain e::ilJareo­

nl trator do llenar ol critcr:!o do fraca::o oec~ntJarjo -

dobemoo eliminar .ractoroa •1ue reneren hi;rnr;;lllcooia cocio 

1 n!eccionca, ondoorinopatiaa, traogres16n diotet'icu, que el 

poc~ente no lleve au trot01.1:!.e~1to ;¡ r...e·;ict1t1en-;;ca ¡¡ue como 

efecto aect:nrlnr; o ocacionen hip'.;r1·lucel!lia. (9,1,22,35,-
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V.- CONCLUSIONES 

Posterior de enalizur todo lo anterior y considerando 

loe objetivos del trobojo pode~oe concluir las oiguion -

tea oituooioneu 1 

l.- Loo eulioniluroBo oo emplean on el tretomionto de 

la Diabetes Mellitus desdo hace vorioe añoe,ounn­

do el padecimiento so olaeifioabn como problema -

del w:lu1to,hasta la cloeificaoion de Diabotee Mo­

llituo Ineulino no Dependionto o Tipo 11. 

2.- El trotmnionto ha sido eficaz por moa de treo do­

oedne, a peeer do loo controvertido de ou uso por 

el informe realizado por la H.G.P.D. en 1a deooda 

de loa setenta ,en le cual oo tiendo el doobuoo,­

oin cmbnrc,o ac~~elr.lonto continuan omploondoee. 

3.- Estas drogas son utiloe eolemonto on la Diabetee­

:.~ellituo Jnsulino no Depcndionto,cn la cual hay -

producción de insulina por lee c6lulao beta y 

tiene como 03rotcriotioa la reeistenoio a la 

aooi6n de lo inou1ino. 

4.- Se conocen 1oa mecanismo de aooi6n de las oulfo -

ni1ureao pore el contro1 de la Dinbotos tipo II 

como es el oumonta temporal. <le la occreci6n de iE 

eulina,potenciaoión do 1a aoci6n hormone.1 y sume.!! 



to del rrumcro de receptoroo,de eata ei tuaci6n oe 

ao desprendo eu utilidad terapéutica.-

5.- Solo deben ernplearoo loo oultoniluroaa en a4.UO 

lloa pecientee on que el c~ntrol metabolico !a 

lle con dietoterepia y reducci6n de peeo,ain em­

ber··o .a plazo variable tnmbien existo fraoaoo t.! 

rap6utico sin importar el tipo de eulronilurea -

que ea e et e empleando. 

6.- E:d.eto una nueva ee¿;;unda generaci6n do eul!onil­

ureee,doe de ollao bien aceptadas en loe E•tadoe 

Unidoe de America como ce la g11benolamida o ~l! 

burida y la Glipizida.- Otros de ollao aun en ~ 

ontudio. 

7.- Estos nuevoo productos comparodoe con la prjmera 

¡teneraci6n,en cuanto o efectos toxicoa e inter -

acc16n do drogne,son1minimos o nulos por ejemplo­

el ~··n•ror:n: :::::~a•·uei,;cno, ·co.uo se obeerl'o o::on ln­

'-'!orpropami la ;¡ no cc:i la oc¡:uu..:a ¡;cnuror.:6n. 

:-.- Desde el punto de vietn de potencie o'l"";n. oec;uu 

da goneraci6n eo mae potcote que 1a primera,por­

ejemplo la Glibenolamida oo 200 vooos mao poten­

te que la Tolbutnaida,lo cual nos proporciona -­

una alternativa terapéutica dospuee de1 emplee -

de la primera generac16n antes de la ineulinote-
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rapia. 

9.- ilcunoe productoo nuevoa coco lo eo el Glicazidc-­

ae le ha cnoontrado propiedadee paro provenir C0:-:1-

pliacionee vaooulerea,eetoo hotitualea ha lcrso -­

plazo, sin ecbargo o eote respecto hay dudno paro -

algunos autores. 

10.- Por ultimo decimoe que el trotElI:lio11to de lo Diabe­

tes ~!ellitue Ineulino no Dependiente o Tipo II,no­

eola.cente ee dictetioo,con la nueva modalidad de -

ingreeo do la !ibra,hicienico.ei no tanbicn madi 

ce~entoeo(Sulfonilurooa o Insulina) con el !in do­

mantenor una vis metabolioa adecuada y niveles no! 

oalee de glucecia. 
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