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l. 
.Wltlfl<:ACIOI 

El efecto de un adecuado conti:ol metab6lico en las complicaciones 

a largo plazo de la diabetes mellitus es debatible. S1n embargo, 

evidencias acumuladas sugieten un efecto benéfico en el 

desarrollo de la mlcroanglopatla diabética con el control de la 

glucemia. 

En México, al igual que en el i:esto del mundo, existe un aumento 

pt:ogres ivo en el numero de caso~ de diabetes mellitus, y de 

éstos, el. 98' corresponden a la Diabetes Mellitus tipo 11 IDH 

Tipo II l, stecn, en un estudio reciente realizado en Héxlco, 

reporta una prevalencia de la enfermedad en la población adulta 

del 10.6,, alcanzando en 20.8\ de persona• afectadas en el grupo 

de edad de 55-64 a5os. (l) 

En el Instituto Hextcano del Seguro social, este padecimiento 

ocupa desde 1980 el primer lugai: como causa de muerte en el 

grupo de 55 a 59 aftas de edad. AdemAs la causa m~s frecuente de 

egresos hospitalai:los de esta lnst1tuc16n (19.22\) del total, 

debldo a las compllcaciones cr6nlcas que ~e reportan en OH Tipo 

11, en 40\ con neuropat1a periférica, 24'\ retinopat1a 

proliferativa, 15.9'\ nefropatia. Estas complicaclones se asoclan 

al grada de descontrol metabólica y durac16n de la enfermedad. 

( 2-3) 

Aunque la ecuación simple hiperglucemia igual a complicaciones, 

no es par completo vAlida, el rlesgo de microanqiopatia en. 

dlabQtlcos Tipo l, también se asocia a otras factores y parece 

ser menor si los niveles de HblAc estan por debajo de 1.5\. (4) 

Uno de los objetivos principales en el tratamiento de la DM Tipo 

11, es alcanzar la normoglucemia y un control metabólico 
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efectivo, dlsmlnuyendo los nlveles de HblAc A las 

alternativas de tratamiento cUuslcas, la dieta, los 

hlpoglucemlantes bucales y la lnsullna, se ha agre9ado una nueva 

posibilidad terap6utica. Una alternativa que se aftade al 

tratamiento, est& basada en la disminución de la digestión y 

absorción de los carbohldratos por lnhlblcl6n competitiva 

enzlmitlca de las alfaglucosldasas intestinales. Este efecto 

puede producirse con el pseudotetrasac&rldo Acarbose (Glucobay), 

que es un lnhlbidor de dicha enzima, y tiene aproximadamente 

15.000 veces mayox: afinidad por _ésta, que el substrato natural 

suerosa. ( 5) 

La evidencia encontrada en un gran numero de estudios 

experimentales y algunos cllnlcos, demuestran mejorla en el 

control metab6llco de los pacientes diabéticos tratados con 

Acarbose. Al Disminuir y retardar la absorción de la glucosa, 

reduce los niveles de glucemia . postprandial y favorece el 

mantenimiento de la normoglucemia. Si se usa por periodo de 4 

meses o mAs, se reducen los niveles de hemoglobina glucosilada. 

(6) 

Debido a que su absorción en el intestino delgado es 

insignificante, los eventos adversos ocurren en poca frecuencia. 

Los reportados ocasionalmente son meteorismo, flatulencia y 

diarrea, que desaparecen en las primeras fases de tratamie.nto. 

( 4) 
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PLAftUMlmo DllL PROBLDIA 

Exlste un nu•e.ro110 9rupo de paclentea con D!abetea Mellitus Tipo 

II, en loa cuales a pesar de las medidas dlet~tlcaa y el eapleo 

de hlpoglucemlantes bucales, aantienen niveles elevados de 

glucemia, con lo que se incrementa el riesgo de compllcaclonea 

tardlas, por lo que ea deseable disponer de recursos terapéuticos 

adicionales que sean eficaces, librea de efectos colaterales y 

que contribuyan a aantener noraoglucemta crónica. 
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AIT9ClllllTU Cllll!'rlflCOS 

La dlgeatl6n y abaorcl6n de loa hldratos de carbono de la dleta 

es un complejo proceso que finaliza con la abaorcl6n, en el 

tercio superior del intestino delgado, de loa menoaacirldoa, 

glucosa, fz:uctosa y qalactoaa. El 6ltlmo eslabón por el cual 

pasan los hidratos de carbono ea el desdoblamiento de los 

dlsacArldos en monosacArldos, que son los Onlcos que se absorben. 

In este proceso juegan un papel fundamf.!ntal, las alfaglU!=DSldaeaa 

intestinales, enzimas localizadas en las mlcrovellosldades del 

lnteatlno delgado (duodeno y terclo proxlmal de yeyuno), 

responsables de dicho desdoblamiento. Son alfaglucosldasas 

importantes la sacarciaa (desdobla una mollicula de sacarosa en una 

de glucosa y otra de fructosa) I la mal tasa (desdobla una mollicula 

de maltosa en 2 de glucosa), y lactasa (desdobla una mol~cula 

de lactosa en una de glucosa y otra de galactosa) (8-9). 

Al lnhlblr la actividad de las alfaglucosidasas .intestinales se 

consigue enlentecer la absorc10n de los hidratos de carbono de 

la dieta. (10) 

La acarboae, (0-4, 6-dideoxy-4-(CIS 4 R, 5 s, 6S)-4,5-trlhldroxy 

(hydeoxymethyl)-2-cyclohexen-l-yll amlno)-alpha-D

glucopyranosyl- ( l-4 )-0-alpha-D-glucopyranosyl-( l-4 l-D

glucopyranose, Bay g 5421), un tetradlsacArldo de origen 

bacteriano, formada por 4 anillos, 2 de los cuales son residuos 

de glucosa, localizados a ambos lados de la molecula y en el 

c•ntro un compuesto llamado acarvloslna, formado por un anlllo 

clclohexano y 4-6 dldeoxl-4-amlno-D-glucosa. Tiene un pes~ 



s. 
mol6cular de 613 H. Se ha demostrado que de una dosis de 200 mg. 

por. vla oral ae absorbe solo un 4\, y se degrada en tubo 

dlgestlvo por mlcroorganlsmos y enzimas intestinales, logrando 

absorberse menos del 35' de los metab611tos, y la excres16n de 

estos ocurre raplda y completamente por vta renal. Estudios ln

vitro y en animales de experimentación han demostrado su efecto 

lnhlbldor competitivo reversible de, maltasa, sacaraaa, 

qlucoamllasa en mis del 50' y en grado menor laomal tasa y 

lactasa. El efecto final es la dlsmlnucl6n de glucosa e ln_sullna 

post-prandiales a nivel pl&am•tlco. (11) 

Bnsayos cllnlcos controlados han demostrado su eficacia en el 

tratamiento de los pacientes dlab~tlcos lnsullnodependlentes, en 

los.que reduce hasta un 40' la dosis total de insulina diaria, 

as1 como en los diab6ticos Tipo 11, donde puede llegar a 

sustituir a las sulfonilureas y, sobre todo puede convertirse en 

la primera intervención terapéutica. (6-12) 

Al suspender ~a acarbose, se ha reportado elevación de la glucosa 

en las siguientes 2-4 semanas. Estudios de toxicidad en perros 

y ratas no revelan efectos tóxico o cancerlgenos de la acarbose. 

(7) 



'· 

OBJl:TIVOB DSL llBTllOIO 

El objetivo ful! determinar 11' eficacia, se9urlda.d y tolerancia 

del Acarboee (Glucobay Bay g5421), en el control ambulatorio del 

paciente con Diabetes Mellitus Tipo II. 
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HIPQ!DIS 

Ha.- Bn pacientes dlab6t1cos Tipo ti con descontrol crónico, a 

pesar de tratamiento dlet6tlco y/o hlpoqlucemlantes, la 

adm.lnlatracl6n de acarbose por vla bucal a largo plazo, no 

disminuye los niveles anormalmente altos de glucemia. 

Hl.- Bn pac::tentea dlab6tlcos Tipo 11 ~con descontrol crónico, a 

pesar de tratamiento dlet6tlco y/o hlpoqlucemlantes, la 

ad•lnlatraclOri de acarbose por vla bucal a largo plazo, 

disminuye loa niveles anormalmente altos de qluc8mla. 



.. 

PROGRAMA DS TllAllLlO 

HUNAlfO: El estudio fu~ realizado en pacientes con dlagnOatlco 

establecldo de Dlabetea Mellltu• Tlpo II (DM Tlpo IIl no 

lnsullnorequerlente ambulatorio, que acudieron· a la. Consulta 

Bxte'Cna del Departamento de Bndocrlnologla d.el Hospl tal de 

Especialidades del Centro M6dlco "La Raza", del Instituto 

Mexicano del Seguro Soclal, que cumplieron con los criterios de 

lncluol6n y de no lnclusl6n. 

CRIT!rl!I09 OS lllCLUBIOM: 

a) Pac'lentes ambulatorios con DH Tipo I I, con hlstor la de 

enfermedad mayor o igual a 3 meses. 

b) Edad comprendida entre 35 y 10 aftas, de sexo masculino o 

femenino. 

e) Niveles iniciales de Hemo9lobina glucosllada HbAlc mayor 

de 1 y menor de 15,, 

d) Glucemla de ayuno menor 6 igual a 250 mg/dl. 

e) Glucemia de 60 minutos post-prandlal menor 6 igual a 350 

m9/dl. 

f) Pacientes capaces de seguh: indic.aciones dietéticas. 

g) Indlce de masa corporal menor 6 igual a 30. 

h) Pacientes capaces de d~r su consentimiento oral y por esc~lto. 
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CRITQIOI DI 11!! l!ICWllOI: 

•) Bnfermedad alat6mlca qrav~ o condiciones, incluyendo 

dea6rdenea emocionales o abuso de austanclaa, que pudieran 

alterar el curso ~el estado dlab~tlco o la capacldad del 

paciente de completar el estud:io, en oplnlOn del lnvestlga~or. 

b) Dafto hepAtlco, renal, cardiaco o neurolOglco severo. 

e) Pacientes con diabetes severa o pobremente controlada, 

manifestada por cetonurla, hlperglucemla severa y p6rdlda 

progresiva de peso (sugiriendo el dlagn6stlco de DM 

lnsullnorequlrlente). 

d) Alteraciones gastrointestinales asociadas con motilidad 

lntestlrial anormal (v. ge. gastropareala, diarrea) o absorclOn 

alterada de nutrientes (slndrome de mala absorc16n). 

e)' Intolerancia a la lactosa. 

f) Pacientes que hubieran participado en otro estudio cllnico 1 

mes previo al inicio del protocolo. 

g) Pacientes que recibieran medicación que altere 

slgn1flcatlvamente la motllldad o absorcl6n lntestlnal. 

h) Pacientes que estuvieran recibiendo terapia con 

qlucocorticoldes. 

1) Pacientes embarazadas o en periodo de lactancia. 

j) Trastornos de la masticación. 

k) Falta de plezas dentarias. 
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QCUIBOll l!ATllll\111S 

- Tabletas conteniendo 100 mg. de acarboae activo (verum), 

- Tabletas ld6ntlcas conteniendo placebo, 

Ambas manufacturadas y empaquetadas por eayer de H~xlco, s. A. 

de c.v. 
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PWU! QI ll!lllSTIQACIOK 

D_l~ello General y ~lan de Satudlo: 

Se trat6 de un estudio cllnlco, unlcéntrlco, prospectivo, 

lonc¡itudlnal, aleatorio, controlado vs placebo, doble cleqo, 

comparativo lntra e lntergrupo, en el Departamento Cllnlco de 

Endoc<lnologla del Hospital de Especialidades del Cent<o H6dico 

"La Raza" del IHSS, México, o. F., de Abril de 1992 a Marzo de 

1993. 

Se detectaron pacientes ambulatorios con cuadro cllnlco· de 

Diabetes Mellitus Tipo 11. Los pacientes iniciaron con un periodo 

de selección de semanas, seguidas por 16 semanas con 

medicamento en estudio (Grupo Acarbose a dósls de 100 mgs. 6 

Grupo placebo, misma presentación y posologla), segOn la 

asignación aleatoria lnlclal, con evaluación cada 4 semanas. 

Dosis Planeada y Durac16n del Tr•tamlento: 

Los pacientes estuvieron dos semanas siguiendo indicaciones 

dietéticas, asl como el tratamiento con hipoglucemiante previo 

( sulfonilureas), seguido por una fase de administración del 

me'il.~camente de 16 semanas. 

Los medicamentos administrados a cada grupo fueron: 

Orup9 Verua: Acarbose en tabletas de 100 mgs. tres veces al dla 

por vla bucal. 

Grupo Placebo: Placebo en tabletas de igual presentación y con 

la misma posologla. 

Las tabletas fueron masticadas y deglutidas 30 minutos antes del 

primer bocado en las 3 comidas principales. El tratamiento se 

r 
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contin6o dUrante 16 semanas y la dosis prescrita se docuaent6 

en la forma de reporte de casos (FRC). 

Seleccl6n de D!Clentea: 

Se lncluyei:on pacientes con dlagnOstlco de Diabetes Mellitus Tipo 

II (OH Tipo It), previamente tz:atados con dieta y/o 

sulfonllureas, que reunieron los criterios de inclusión y no se 

presentaron criterios de no inclusión. 

Método de aalgnacl6n de pacientes: 

Se asignó aleatoriamente y en forma ciega (en bloques de 10 a 

partir de la visita 2) a uno u otro tratamiento, a los pacientes 

que acudieron a la Consulta Externa del Departamento de 

Endoc<lnologla del Hospital de Especlalldades del Cent<o Hédlco 

"La Raza". 

Variables Registradas: 

En la primera visita, después de evaluar la posible inclusión del 

paciente al estudio y obtener el consentimiento oral y escrito, 

se registz:aron .datos demográficos (edad, sexo y peso). Se le 

· enfatizó el tipo de dieta y se citó en dos semanas. 

En la ·2a. visita (semana cei:o) se registraron los antecedentes 

médicos como intolerancia a medicamentos, fecha de diagnóstico 

de la Diabetes Mellitus, su evolución y tratamiento previos. Se 

realizó exAmen flsico completo, asi como examenes de laboratorio 

que incluyeron: blometrla hemAtica, qulmica sanguinea, exAmen 

general de orina, glucemia en ayuno, gl~cemia postprandial, 
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determinacl6n de nlveles s6rlcos de hemogloblna glucosllada 

HbAlc. Tambl6n se determln6 glucosa e lnsul1na. s6rlca cada 30 

minutos durante 180 minutos, despu6s de desayuno de 500 calot:las, 

11t~ndar. Se le entregó el medlcUlento (ver:um o placebo, de 

acuerdo a la asl9nacl6n aleatoria inicial) y se le instruyo para 

su admlnlstraclOn, asl como para informarle la fecha de la vlslta 

subsecuente. 

Los eventos adversos se registraron desde la fase lnlclal sin la 

admlnlstrac16n del medicamento en estudio y durante todo el 

tratamiento. Se obtuvieron en forma espontanea, sln ser .sugeridos 

por el m6dlco. Este se llmltO a preguntar sobre la severidad de 

la slntomatologla, la duración de !!ata, las medidas tomadas y 

evaluó la relación con el medicamantA •dmlnl•t~~d~. 

El cumpllmlento del paclente con el protocolo se efectuó en cada 

vls l ta con el conteo de tabletas regreoadas. Durante todas y cada 

una de las vlsitas realizadas en la fase de tratamiento 

(lncluyendo la final), se reglstraron nlveles sérlcos de glucosa 

e insulina de ayuno y cada 30 minutos durante 180 minutos an1 

como niveles sérlcos de HbAlc. En la vlslta final adem~s se 

realizó un eximen flslco completo y exAmenes de laboratorio 

(Q.s., E.a.o., B.H.C.). 

Cr:lter:tos para evaluar la eflcacla, la tolerancia y la se9urldad. 

Los criterios de ef lcacla primaria se evaluaron cada 4 semanas 

determinando la dlsmlnuclón de los niveles de glucemia 

postprandlal y HbAlc sérlca. se valoró la modlflcacl6n de los 

valores en relación a los basales regls~rados. Los criterios de 

ef lcacla secundarla fueron la glucemia de ayuno. 

La tolerancia fué medida por la frecuencia de eventos adve~sos, 
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su lntenaldad (leve, moderada o severa) y la relación con el 

tratamiento (nin9una, remota, probable, poaible o deaconoclda). 

La se9urldad del medlcamerito se mldló con ex~menes rUtlnarlos de 

blometrla hematlca, qulmlca san9ulnea y eximen 9eneral de orina 

practicados al Iniciar y finalizar el estudio. 

Terapia concoaltante: 

Toda medlcac16n hlpogluc6mlca previa, se registro dos semanas 

antes de iniciar el tratamiento. Durante 6ate, se permitió la 

admlnlstracl6n de aquellos medicamentos que fueran necesarios 

para controlar o curar las enfermedades concomitantes y que no 

intervinieran con el metabolismo de la glucosa. 

Se registro el nombre del medicamento, la dosis, la fecha de 

lnlclo· y de flnallzac!On de la administración, y si estaba 

presente al lnlclar y al terminar el estQdlo. No se permitió la 

admlnlstraci6n de otros medicamentos hipoglucemlantes. 

RetlEo de los pacientes del estudio o del anillsls: 

Los pacle~tes tuvieron la libertad de retirarse del estudlo en 

cualquier momento y por los motivos que ellos consideraran 

necesarios. Sin embargo se procuró que todos los· pacientes 

cumplieran con el protocolo. En caso de descontl.nuar su es tanela 

en el estudio. se anotaron las causas. 

La terapia se pudo interrumpir en forma prematura en caso de 

enfermedad intercurrente severa, por eventos adversos serlos o 

que pusieran en peligro la vida, la falta del cumplimiento del 

protocolo 6 bien ·por cualquier causa que desde el punto de vista 

del lnvestlgador, hiclera ~ecesario el retiro del paciente del 

estudio. 
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Aquellos pacientes que se retl:caroñ durante el perlodo de 

pxetxatamlento (antes de lnlclax ef txatamlento en estudio), no 

fueron incluidos en el analisls de ef lcacia. Solamente aquellos 

pacientes que recibieron medicamento activo y couipletuon el 

t1:atamlen~to por lo menos un mes, fueron considerados para el 

anAllsls d-e eficacia y todos aquellos pacientes que i:eclble:con 

medlcament~ actlvo, se consldera:con para evaluar la tolerancia. 

Pltn estadlstlco y de anAllsls: 

El an6lisls estadlstlco incluy6 métodos descriptivos (tablas de 

frecuencial para las variables nominales, las variables de 

lnte:z:valo se descz:lbleron por media, desviación est&ndar, y 

valores mAKlmo y mlnlmo, asi como intervalos de conf lanza al 95\ 

(IC 95\). En el caso de las variables de eficacia y seguridad 

.Para la comparacl6n inter9rupo, se reallz6 el an&llsls pox medio 

de prueba de •t" pai:eada ent'Ce la ptlmera y la t.l:ltlma semana 

J:eqlstrada, y an411sls de vaz:tan'Za para la compatac16n entte 

semanas ~e ttatamtento, en el caso de vatiables continuas. Se 

teall.'Zaton p..:uebas exactas de Flsher pata variables cate96rlcas. 

Pata la comparación lntegtupo se utlllz6 pi::ueba de "t" para 

muestras lndependientes. 

Agtllsls esta4lstlco: 

VaElables anallzaaas y'tecnlcas estaalstlcas: 

Todas las variables se describieron por métodos apropiados: 

nominales por tablas de frecuencia y porcentajes: ordinales por 

tablas de Erecuencla: de intervalo pot promedio, desvlac16n 

est&ndar, y valores mAximo y m!nimo. También se realizó el 
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c.Uculo de intervalos de confianza al 95\ ( IC 95\) • Las variables 

analizadas para evaluar la eflcacla fueron: glucemia de ayuno y 

postprandial: nivel de HbAlc y niveles de qlucosa cada 30 ~~nutos 

durante 180 minutos. Posterior a desayuno de 500 calorias antes 

y desPu6s 'del tratamiento y entre todas las semanas de 

tratamiento. Tablas de intervalos por promedio, desviación 

estAndar y valores mAximo y mlnimo, basal f 1 hora posterior a 

desayuno de 500 calarlas antes y después del tratamiento y entre 

todas las se•anas de trata•lento se utilizaron para el anillsls 

de insulina, 

Para el a~Allsls de eficacia, se realizó anAllsls antes, despulls, 

intra e interqrupal, qlucemla de ayuno y post-prandial y HbAlc, 

asl como an61Jsis aultivarJado (Anova de dos vias) para medir la 

aodiflcación de los niveles de HbAlc durante las semanas de 

trata•lento. Para el caso de variables categóricas (respuesta al 

medicamento, evaluación subjetiva del lnvestl9ador, frecuencia 

e intensidad de eventos adversos), se calcularon pruebas exactas 

de Flsher. En el caso de variables de tolerancia, se realizaron 

tablas de frecuencia de eventos adversos por semana de 

tratamiento y se ~ruzaron por severidad, dosis administrada, 

reversibilidad y medidas tomadas. En las variables de seguridad 

(blometrla hem6tica y qulalca sanqulnea) se analizaron los 

cambios entre los valores lnlclalea y finales lnter9rupo por 

•edlo de una prueba de •t• para muestras pareadas. En el ex4men 

general de orina solamente se utilizaron métodos descriptivos 

comparando los valores al inicio y al final del tratamiento. 

En todas las variables que se registraron al Inicio y al final 

del estudio se seleccionó la prueba de "t" para muestras pareadas 
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en el caso de comparación lntratrataalento y prueba de •t• para 

muestras independientes en la coaparac16n lnter9rupal como la 

mejor opc16n para un anillsl~ exploratorio. 

~lculo del taaafto de la •uestra. 

En este estudlo cllnlco, unlc6ntrico, prospectlvo, longitudinal, 

aleatorlzado, controlado ve. placebo, doble ciego y de 

comparación intra e intergrupo, se estimó una muestra inicial de 

15 pacientes para cada grupo de tratamiento por el tipo de 

enfermos, los criterios estrictos de 1nclus16n y la lhcldencla 

de enfermedad en el Pals. 

Mlyelea de olqnlflcancla. 

Se consideró el valor o<. 

estadlstlca. 

p s o.os para signlficancia 
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USl!J.TADQS 

Los 30 pacientes que 1nqresaron al ·~studlo cumplieron con los 
...., 

criterios de 1nclua16n y no presentaron criterios de exclusión. 

Todos ·tos pacientes fueron considerados para el anillsls 

demo9rllflco y de tolerancia y fueron llleatorlzados ( 15 9rupo 

acarbose, 15 9i:upo placebo). Tres pacientes abandonaron el 

tratamiento sin causa aparente antes de la semana 4 (paciente 

n6mero 5 y 20, grupo acarbose y ndmero 11, qrupo placebo), por 

lo que en el anAllsls de eficacia dnlcamente se incluyeron 27 

pacientes. 

Tenlan 52 .± 8. 8 alias (media ±. desviación esténdar). Hablan 

padecido diabetes de 3 a 256 meses (promedio = 81 meses) 21 

fueron mujeres y 9 hombres. (Tabla 1) 

Al •leatorlzarlos quedaron distribuidos de la siguiente maneras 

•GEupo Acarbose (15 pacientes) 

Hubo 12 mujeres y 3 hombres. La edad fué de.51 t 9 aftas, el peso 

Inicial de 67 ± 9 kg y la talla de 155 ± 5 cm. El Indice de masa 

corporal fué dé 27 ~ 3. La duración previa de la diabetes fué de 

68 ~ 13 meses (rango de 3 a 256 meses). 

En este grupo, 13 pacientes segulan ·la dieta recomendada y 10 

tenlan tratamiento con hlpoglucemlantes orales, (8 gllbenclamlda 

(5-15 mg/dla) y 2 tobultamlda (1.5 9/dla)). Un paciente refirió 

al6r9la a la penicilina y otro a la butllhloslna. Nuev.e pacientes 

tenlan complicaciones propias de la enfermedad (neuropatla 

per1Hrlca). Los dem.\s antecedenteo no fueron relevantes. 
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•Grupo Placebo (15 pacientes) 

Hubo mujeres y 6 hombres. Los valores en este grupo fueron: 

edad 53 ± 9 aftas, peso Inicial de 66 ± 13 kg. y talla de 156 ± 

13 cm. El Indice de masa corporal fu6 de 29 ± 4 m2 se. El tiempo 

con la ·enfermedad era de 94 :t 75 meses (rango de 4 a 240 meses). 

Todos los pacientes se9ulan recomendaciones dletétlcas. Doce eran 

manejados con gllbenclamlda a diferentes dosis (15 mg. = 6 

pacientes, 10 mg. = 4 pacientes y 5 mg. = 2 pacientes) durante 

64 ± 55 meses (rango de 2 a 168 meses). 

Entre los antecedentes de lmportancla, 2 pacientes refirieron 

alergia, uno a penlclllnas y otro a sulfas. 

Once pacientes presentaban complicaciones propias de la diabetes 

(10 con neuropatla perlf6rlca somatosensorlal y uno lmpotencl11)·, 

USULTADOS D• llFJCACIA 

-Knf~raedades y tratamientos concoaltantea. 

•CEupo acarbose (n=13). 

Tres pacientes de este grupo presentaron enfermedades 

concomitantes al lr1lcio del estudio. El paciente No. 5 laringitis 

tratada con dlcloxaclllna 500 mg cada 6 hrs por dla; el No. 16 

presentaba artritis reumatoldea y reclbla antllnflamatorlos no 

esteroldeos (naproxen 400 mg. por dla) / y el paciente No. 28 

qul6n padecla gastritis, manejado con ranltldlna (300 mg. dial. 
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•Grupo placebo (na14). 

Bn este grupo el paciente No. 4 present6 artritis reumatoidea 

tratada con sulindac (400 mgl indom~~acina (50 mgl y cimetidlna 

(900 mg). 

-Doala actual y durac16n del trat .. lento. 

•arupo Acarbose (n=ll). 

La dieta se slgu16 adecuadamente en los 13 pacientes incluido•· 

Al inicio, 8 paclentes de este grupo reciblan tratamiento 

hipoglucemiante que se continuó hasta el final en 6 y en 2 se 

suspendió su administración por indicación m6dica (paciente Mo. 

16 a la semana 8 y paciente Mo. 17 a la semana 2). 

Bl cumplimiento con el tratamiento en estudio (Acarbose 100 mg 

cada 8 hrs. antes de cada comlda), fu~ adecuado en todos los 

pacientes de este grupo. 

•Grupc Placebo (n=14). 

La dieta se siguió en 14 pacientes, el tratamiento 

hipoglucemiante estaba indicado en 11 pacientes al inicio. Sii 4 

pacientes se disminuyó la dosis durante el.estudio. 

El cumpllmlento con el tratamiento en estudio fué adecuado en 

todos los pacientes. 
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AllALIBIB DS srlCAC[A. 

Sl nú•ero de pacientes evaluado para ef lcacia fu6 de 13 para el 

grupo (~carboae 100 •9 l veces al dla), 2 se excluyeron por 

abandono. Para el grupo placebo fueron 14 pacientes, ya que uno 

abandono el tratamiento. (Tabla 2) 

Como ya se menciono, la eficacia fuA evaluada por la reducc16n 

en los valores de glucemia en ayuno, postprandlal y HbAlc. 

•Grupo Acarboae (n=ll) 

La disminución de los niveles de hemoglobina glucosilada fracción 

le. al final del tratamiento fu~ de 1.59\ (p•0.017, 

estadlstlcamente slgnlflcatlvo) c·on respecto al lnlclo (grAflca 

1 y 4bl. 

Seaana O 

Hb Ale 10.45 

\ t ·oE 2.07 

semana 16 

8.86 

t DE 1.9 

Prueba "t" pareada 

1.59 

p• 0.017 

La glucemia postprandial disminuyó al f lnal del tratamiento en 

38.61 mg/dl (p•0.063, en limites de signlflca~cia estadlstlca) 

(grUlcas 2 y 4o). 

Semana 

Glucemia 

Post-prandial 217.15 

mg/dl t 59.76 

Semana 16 

178.54 

t 62.68 

Prueba "t" pareada 

38.61 

p•0.063 
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Crlterloa ••cundarloa 

La qlucemia en ayuno mostró una leve disminución 

seuna·o Semana 16 Prueba "t" pareada 
Glucemia 

en ayuno 

mq/dl 

164. 62 

t 51. 63 

•Grupo Placebo (n•lt). 

162.46 

± 60.30 

2.13 

p•O. 799 

La disminución de los niveles de HbAlc fu6 minima y no 
si9nif1cativa. lgrÓficos 1y4b ). 

Semana Semana 16 Prueba "t" pareada 

Hb Ale 10.31 9.6 0.64' 

\ t 2.44 ... t'3.28 p•0.312 

Al l9ual que la dlsmlnuclón en la gÜ.cemla postprandlal. 
lgróficas 2. 3 y 4 a 1. 

Semana O 

Glucemia 

Postprandlal 207.21 

ag/dl ± 86.07 

semana 16 

206 

t 58.62 

Prueba "t" pareada 

1.07 mg/dl. 

p=0.964 

La glucemia en ayuno mostró un incremento, aunque este no fué 

signlficatlvo. 

Semana O semana 16 Prueba "t" pareada 

Glucemia 

en ayuno 153.29 177.93 

mq/dl ± 65.13 ± 66.04 p•0.249 



23. 

TOLpAllLIDAQ 

•avento• adY•E•o• 

Las erifermedades lntercurrentes ocurrieron en 4 de los 30 

pacientes considerados para el anillsls de tolerancia. 8 tomaban 

medlcac16n concomitante. 

En las tablas J y 4, los pacientes con eventos adversos se listan 

individualmente separados por grupo de tratamiento. 

Los pacientes que reportaron eventos adversos fueron: 

ninguno 

dlstensl6n abdominal 

dolor abdomlnal 

est:Eeftlmlento 

edeaa de miembros inferiores* 

acarbose 

J 

l 

placebo. 

14 

El 6nico paciente que abandonó el tratamiento por los eventos 

adversos observados fu6 el No. 5, pero el edema de miembros 

inferiores referido fu~ catalogado como remotamente relacionado 

con el tratamiento. 

Los pacientes 5, 

gastrointestinales, 

13, 16, 

lnc¡erlan 

relacionados con dichos slntomas. 

que reflrleron moleetlas 

crOnlc~mente medicamentos 
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IÍllOUllIDAD 

SValuacl6n de laboratorio 

La seguridad del medicamento fu6 evaluada por las variables de 

laboratorlo cllnlco slqulentes: blometrla hem6tlca, qulmlca 

sangulnea y exAmen general d~ orina. 

•arupo Acarbose 

No hubo modlflcaclones slqnlflcatlvas despu~s del tratamiento en 

relación a los valoreo basales en la blometrla hematl~a (tabla 

5). Bn la qulmlca sangulnea hubo disminución del acldo 6rico 

(0.73 mg/dl. p=0.04) y el colesterol (19.93 mg/dl. p=0.02) (0.22 

mg/dl l (tabla 6 l. 

Los demés parAmetros permanecieron sin cambios. El exAmen genetal 

de orina tampoco presentó modificaciones. 

•Grupo· Placebo 

La blometrla hem~tlca no mostró modlflcaclones slgnlflcatlvas en 

ninguna de las variables de seguimiento (tablas 7 y B). 

BFKCTO DB acapensa SOBBB TMSllC !HA 

Se determinó en muestras de suero, mediante radloinmunoensayo. 

niveles de Insulina basal y postprandlal cada 30 minutos durante 

180 minutos, obteniendo en el grupo acarbose n=13 pac1.entes, 

niveles de Insulina de ayuno con tendencia a disminuir 

progresivamente sin ser estadlsticamente significativos,, en 

comparación con loo nivele• de Insulina postprandlales qu~ 
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disalnuyeron en forma slqnlf lcatlva, como se muestra en las Gri 

flcas Kos. 5 y 7. 

aruJI!!! Acarbo11e 
.lnl!!!!u J!.HllL.11 .! ! 12 !! 2(Yl:H •t• 

Ell!W 

Basal 13.5 11.8 12.3 12 •. 7 13.7 p• 0.22 

Postprandlal 39.4 29.5 25.5 25.5 27.8 p•< o.os 

Bn el grupo placebo loa niveles de insulina de ayuno se 

aantuvlecon con discreta varlaclón no slgnlflcatlva, en el 

transcurso del estudio y la insulina postprandlal no mostró 

cambios al9nlflcatlvos, como se muestra en las GrAflcas Nos. 

;,ygg 211,!:~Si! 
~ ~ _! ! ll 16 PEUeba •t• 

bllAÜ 

~asal 19.3 19.9 16.4 15. 7 14.7 p= 0.45 

Postprandlal 45.6 43.6 42.l 45. o 38.7 p• 0.62 



CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS 
GllUPO ACAlllOSE 1 GllUPO PLAC!IO 1 

Mac. Fe1n. 1 Ma1c. Fa•. 

3 12 1 NCLUIDOS e 9 

o 2 •EXCLUIDOS o 1 

SI.O -- EDAD -- 52.9 

88.81 -- PESO - 82.88 

97 m1111 -- DIAGNOSTICO - es me111 

124 / 79 -- TA -- 123 / 78 

80 mio. -- FREC.CARD. -- 80 mln. 

• 0.bido a lncumpllmlHto del poci1nt1~ se ..etu7eron del análisis d• eflcada. 

Tablo No. 1 

"' !" 



ANALISIS DE EFICACIA 

NIVll!Lll!S ACAltlOSll! Pbo."t .. 
Sl!ltlCOS n:l3 

B A Pa<. 

Glucemia 164. 62 162.46 -2.15 
en ayuno DE 51-63 DE 60.30 P = o:mg 
1mgldl1 

Glucemia 217.13 178.54 -38.61 
posfprandfol DE 59. 76 DE 62.68 p:0.0113* 
l mgldl J 

Hb Ale 10.45 8.86 - 1.59 
% DE 2.07 DE l. 9 p:0.017. 

* Estodisticlment• significativo 

P LA C 11!10 
n = 14 

B A 

153.29 177. 93 

DE 65. 13 DE 6tl.04 

207.21 206.14 

DE 80.07 DE s0.e2 

10.31 9.67 

DE 2.44 DE 3. 28 

Pba."t" 

Por. 

24.64 

p: o. 249 

·l.07 

P= 0.9114 

-0.!14 

p:0.312 

Pba."t" 

lndep. 

-15. 47 

P= 0.399 

-21.6 

p = 0.53 

-0.81 

p:O. 44 

Tabla N •. 2 

N 

=" 



EVENTOS ADVERSOS 1 GRUPO ACARSOSE 

Pacientl EvHtol Hwer101 s ••. Relee. Mtdi.o Tol1l-t11 
No. ••••• ,, ... ••dic. totnado .... ....... ,. 
1 DOlOR ABDcilillNAL 1 PROB. NINGUNA 1 

o• EDEMA DE M1. 11. 1 R!MOTA ABANDONO 1 

ID DOLOR ABDOMINAL 
1 ' 

2 PROB. NINGUNA 1 

13* DOLOR ABDOMINAL 1 ' s PROB. NINGUNA 2 

111• DISTENSION ABDOMINAL 1 ' 10 PROB. NINGUNA 2 

111 DISTENSION ABDOMINAL 1 PROB. NINGUNA 1 

211 DIARREA 1 PROB. NiNGUNA . 2 
DISTENSION ABDOMINAL 

Tot. 7 1 o 

* R1dbían tratomirrnto concomitont1 con •fectos HCU11dorlos Dtiilorn. 

Tabla No. 3 
N 
!» 



2
0

. 



SEGURIDAD DEL ACARBOSE 
BIOMETRIA HEMATICA 

Inicial Final Diferencia p• 
r n=r~ J r n:r3 J 

Hemoglobina 14. /1 14.05 -o. ¡g 0.44 
íg/IOOmlJ 

Eritrocito 4.82 4.78 -0.48 0.60 
tx JOAJ/mmA 3J 

l.9Ucoc1tos" 7540.00 11707 3708 0.35 
lX10"31mm"'31 

Hematocrito 43.33 42.54 -1. 07 o. 12 
íg/IOOmJJ 

Plaquetas 223.33 236.61 7.33 0.38 
rx1o-'3/mm•3 J 

* No H obarvoron dif-.ncia:t sftnitlcatfwos en la fórmula dfe,..nciol 

'lbbla N•. 5 

~ 



SEGURIDAD DEL ACARBOSE 
OUIMICA SANGUINEA 

Inicial Final Dlf•l'lrtCla ,,. 
f n=IS 1 I•= IJ 1 

TGP 24.20 26.00 0.47 0.83 

TGO 21.47 22.ee o. 07 O.IH 

F.A. 76.50 82.76 3. 65 o. 73 

Crwatinina 0.87 0.81 - o. 01 0.62 

Acldo Úrico 4.ee 3.61 - 0.73 0.04• 

Bilirrubina 0.78 o. 77 0.03 0.81 

Protelnas totales 6.95 6.81 -o. 13 0.32 

Na I 41.27 139.54 -1.33 o. 19 

K 4.34 4.24 -0.09 o. 51 

Ca 4.89 5.26 0.27 0.42 

Fe 82.71 97.72 15-43 o. 16 

Tri11llc9ridos 186.00 179.08 13.67 "0.51 

Colesterol 21B.e6 199.46 ¡9.93 0.02* 

• E1fodl1tlcament• 1i9niflcaflvo 

Tallla No. e 

Col 



SEGURIDAD DEL PLACEBO 
SIOMETRIA HEMATICA 

Inicial Final Difsrwncia 
1 n:IS 1 1n:14 1 

Hemoglobina 14.68 14.60 -0.06 
1g/100 mll 

Eritrocito ~LO/ 4.90 -0.09 
lXJOAJ/mmAJJ 

L•ucocifos* 1046.61 6621-43 -366.66 
fXJO"JlmmAJJ 

Hsmatacrita 415.47 44.43 - 0.81 
lg/IOOmll 

Plaqu•tas 206.066 ZOQ.86 15.47 
rx 10•31.,m• 3 1 

• Ha ~. abHrvoron dit1r1nclos slgnfflcotfvas en 10 timula diferencial 

p 

0.87 

0.46 

0.18 

0.152 

0.74 

Tabla No. 1 

"' !" 



SEGURIDAD DEL PLACEBO 
QUIMICA SANGUINEA 

Placebo lniciol Final Dif. Valor p 

T.G.O. 30.87 30.07 - 0.66 0.QI 

T.G.P. 27.48 23. 14 - 4. 46 0.35 

F.A. 74.00 80.00 4.08 0.48 

Creatlnlno 0.88 0.85 - 0.04 0.38 

Ac. Urico 4.91 4. 6 -0.32 o. 27 

Bllirrulllnos 0.81 o. 85 0.06 0.60 

Prot. Totales 7.07 6. 70 -0.32 0.1 o 

No 13Q.67 140. 36 0.87 0.57 

K 4.47 4. 25 - 0.22 0.15 

Ca 5.5 4.99 -0.53 O.J 6 

Fe 92.6 100. 23 6.07 0.51 

Trlgllcerldos 170.40 217 .oo 46 .8 0.17 

Colesterol 19g.73 igg.zg o.a 0.89 

1íllllo Ne. 8 

"' !" 
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NIVELES SERICOS DE GLUCOSA POSTPRANDIAL 
1 27 PAclENTES VALIDOS PARA EFICACIA! 
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ACARBOSE 
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Grófico N•. 4 a 
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ACARBOSE 
INSULINA PLASMATICA 
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3 Yffll al di'a sobre JnsuHno pktstnÓtfca .,, •f tnMKUrso • 
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3 'Í.C.s al dio , sobre Insulina plastnÓtlco en el transcurso 
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ACARBOSE VS PLACEBO 
INSULINA PLASMATICA 
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Gniflca No. 7. Niveln compnrotlvas de Insulina plasmática en grupo 
de paa.ntes, que recibieron Acarbose 1 Bay g tl421 J, y Placebo 
l 100 mg.J 3 wces ol dio, detenninocioñ basal y 1 hora post
prondlal, posterior a la ingesta de desayuno estándart de 500 
calorías. 
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UALIUB PI BIBULTADOB 

&n este trabajo se evaluO el efecto de acarbose en pacientes con 

Diabetes Mellitus Tipo JI ambulatorios, a dosis de 100 119. 

administrado por vla bucal, 30 minutos antes de cada comida, 

sobre la elevación de la glucemia e insulina, inducidas con 

desayuno estAndar de 500 cal., (1500 calarlas totales por dla) 

durante un periodo de 16 semanas, con evaluación de cada 4 

semanas. 

De la muestra aleatoria en estudio, la mayorla de los casos 

fueron mujeres, con una proporción de 2 a 1 en relación a los 

hombres, edad promedio de 52 ± e.e aftas, resultados similares a 

los obtenidos en otros estudios. (13) 

Todos presentaron criterios de selección y no demostraron tener 

cllnlcamente gastroparesla, con tiempo de evolución promedio de 

Ja 256 meses (promedio 81 meses), las manifestaciones clinicas 

de descontrol fueron principalmente, neuropatla periférica 

somatoºsensorlal en miembros inferiores, en 60\ de los casos. (14) 

Bl 70\ de los pacientes en estudio, tenlan tratamiento con 

hipoglucemiante bucal del tipo de las sulfonilureas, para 

corregir glucemia, sin lograrse en forma óptima, al menos en los 

6ltimos 2 meses, lo cual se demostró con niveles de hemoglobina 

glucosllada Ale promedio de 10.S,, utilizando dosis de 5 a 15 mg 

dla de glibenclamida. 

La dieta se indicó en la fase de selección de pacientes, la cu~l 

se mantuvo por lo menos durante 15 dias, antes de la fase de 

estudio y durante i•e 16 semanas. 

El hecho de que los pacientes mantuvieran dieta, antes de la fase 

de esttidio, indica que el desarreglo metabólico no fué corregido 
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por la educac.16n dlet6tlca. Esto quiere declr, que no 

necesariamente una mejor adherencia a la dieta, debe i:elaclonarae 

con un mejor control qlucAmlco. 

La dleta lndlcada fu6 de 1500 calarlas al dla, con un desayuno 

estindar de 500 calarlas, preparado por el mismo personal para 

evitar en lo mlnlmo, cambios en la proporción de nutrientes, el 

contenido calórico fu~ similar al utilizado por otros estudios. 

(22-23) 

A pesar de que el lndlce de masa corporal en los 30 casos fu~ de 

28 t 3 m2SC, la·: hlperlnsullnemla relativa no se dempstr6 con 

determinaciones basales, que reportaron 16.9 uU/ml. (V.N. 5-20 

uU/ml). Las enfermedades concomitantes, presentes desde el lnlclo 

y durante el estudio con acarbose se mantuvieron en tratamiento 

con medicamentos que no modifican motilidad 9i&stcica intestlnal 

ni absorción de azocares o metab6lismo de acarbose, por lo tanto 

no influyeron en la respuesta flnal. 

La asoC1aci6n de aulfonilureas en el grupo tratado con acarbose, 

8 pacientes ( 5-15 mg dla), fu~ necesario suspenderlo en 2 

pacientes entre la semana y 12, por la presencia de 

hipoglucemia sintomAtica, corroboradas con determinaciones de 

glucemia capilar; en el grupo placebo, 11 eran tratados con 

sulfonllureas ( 5-15 mq dla qllbenclamlda), y en 4 ee dlemlnuy6 

la· dosis, debido a datos vagos de hlpoqlucemlas 

intradomlclllarias, no corroboradas y refet:idas por el paciente.' 

Algunos de los sintomas de hipoglucemia experimentados durante 

el tratamiento, pudlet:on ser por defecto ,en la contz:arregulaclOn, 

ya que los pacientes tenlan mAs de 6 anos de evolución de su 

Diabetes Mellitus, aunque no se corroboró con niveles de horlllonas 
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contrarr~~uladoras. (25) 

cuando se ad11lnl11tra acarbose, el ... efecto eeperado se preeienta 

en.tr.e los 10· y 14 dlas; como se ha ref.erldo por alqu.~os autores, 

el efecto de acarbose es retardax y dlsmln.ulr la elevacl6n 

postprandlal de 9lucemla e lnsullna s6rlca, dicho efecto no se 

observa de lnmedlato al lnlclar acarbose. (15) 

Por lo tanto, esta eflcacla para reducir la respuesta qluc!mlca 

a una· dleta estindar, se establece y depende del tiempo de lnlclo 

en la terapia; ·al lqual la r:espuesta de lnsullna s.érlca, es 

dependiente de la dosls y en 11enor lntensldad del tiempo de 

lnlclo en el tratamiento, esto quiere declr que acarbose reduce 

lnsullna, en una maner:a dosis dependiente y la glucosa se reduce 

dependiendo del tlempo de lnlclo, pero no de una manera dods 

dependlente (19). Los nlveles de Insulina postprandlales 

disminuyeron progresivamente durante el estudio en el qrupo 

acarbose, mlenti:ae que el grupo placebo, mantuvo concentraciones 

con mlnlmos cambios no slqnlf lcatlvos, lo que demostró también 

que se9ulan Indicaciones establecidas con ape90 y adherencia a 

la dleta lndlcada. 

Los niveles de insulina se reducen, no solo pox vla de una 

dlsmlnuc16n del estlmulo gluc~mlco, sino tambUm por 

lnterferencla con otros mecanismos de liberación de lnsullna 

(19). La dosis utilizada en este 9rupo fué de 100 m9 de acarbose 

·J veces ál dla, otros autores han utlllzado doal11 de 25 a 200 ~ 

3 veces al dla, reportando con dosis de 25 mg me:lorla del control 

9lucflmlco, al reducir hlperglucemla postprandlal, sln tener 

efecto sobr_e niveles de Insulina o perfil de llpldos, eln 

presentar efectos 9astrolnteatlnales colaterales. (24) 
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Kn este estu4lo los nlveles 4e colesterol determinados al lnlclo 

y al flnal 4el estu4lo 4lsmlnuyeron slgnlflcatlvamente, lo que 

traduce mejor contz:ol qluc6•lco en el transcurso del estudio, sln 

modlflcacl6n en nlveles 4e trlgllctrldos. 

81 efecto mixlmo lnhlbltorlo 4e los nlveles 4e lnsullna se 

presenta 69 mlnutos 4esputs del desayuno. Una dosls de 100 a 200 

m.q de acarbose, son 19ualmente efectivas pai::a lnhlbh: los niveles 

de insulina, mientras que doala mayores son mAs efectivas sobre 

los nlveles de trlgllcerldas, que dosis bajas (26), Una 4osls 

dependiente ha sido observada: A mayor dosis de acarb~ae, 6ata 

fu6 mis efectiva que 50 mq., mientras 'una diferencia entz:e los 

efectos de 100 y 200 mg no fu~ demostrado. Es evidente que entre 

100 y 200 mg no existe incremento dosis dependiente del efecto 

lnhlbltorlo. (26) 

La respuesta al reducir insulina postprandlal fu6 observada sin 

una concomitante reducción en los niveles de péptldo e, 

resultando en una dlsmlnucl6n en la relación de insulina/péptido 

C durante el tratamiento con acarbose, ·autores han demo2:Strado 

camblos en la i:espuesta del pollpéptldÓ lnhlbldor gAstrlco (GIP) 

después de acarbose, que corcelaclonan positivamente con los 

cambios en la z:elación insullna/péptido e, lo que desafia el 

concepto de que acarbose afecta la secceslón de insulina, ante 

esto se su9iere que GIP afecta el meté.bolismo de insulina o 

p6ptldo c. ( 16), sln afectar el metabolismo de glucag6n o 

somatostatina (17). Otros estudios han demostrado que no existe 

alteración en la composición enzlmAtlc~ del pAncreas. (20) 

La dosis de acarbose utilizada, fué efectiva para mejorar con~rol 

9lucémlco y secundar lamente disminuir los niveles de hemo9l~bina 
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, ?lucosllada lAc, y glucemia poatprandlal, comparativa con loo 

niveles del grupo placebo, lo que apoya el efecto terap~utico 

pot,ncl•l de •c•rboae como droqa de primera linea en el control 

de la DM Tipo Ir, tratada insuficientemente solo con dieta. (24) 

L• tolerablltdad reportada como eventos adversos, se presentó en 

6 con dolor y dlatenaton abdominal, eventos gastrointestinales 

al•llarea como fl11tulencl• y •eteorlaao, se reportan en la 

mayorla de estudios y se explican por una respuesta funcional del 

tracto qastrolntesttnal a una alteración temporal en el 

metabolls1110 lntralumlnal de los carbohldratos, provocado po.r 

acarbose y establecidos por: Producción de qas anaeróblco, 

niveles de hormonas peptldlcaa con acción en tuvo digestivo, 

dichos parametros se adaptan a travb del tiempo, ya que el 

meteorismo disminuye cuando la fermentación de carbohidrato" 

peraanece alta y dlsmlnuye aOn m&s cuari°do se reducen los niveles 

de GIP en forma sostenida. (21) 

Otros estudios han demo~trado elevación de enteroqlucaqón y 

prolongación en la liberación de motillna postprandial. (23) 

Rl efecto de acarbose sobre la qlucemla postprandlal y· respuesta 

endOcrlna se mantiene constante durante el periodo de ensayo, y 

la respuesta retorna a valor~s pretratamiento dentro de los 2 

dlas despu~s de susp~_nder el tratamiento. ( 23-26) 
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COMILUBIOHS 

81 mantenlalento de una.a cifra• de glucemia lo alis cercano 

posible a la normalidad durante la mayor parte del dia, ea el 

objetivo fundaaental que •• peralq:e con el control de la 

diabetes. E•te objetivo nunca ea fi.cll de alcanzar y 

especialmente, el conaegulr cifras de ·qlucemia próximas a la 

normalidad, deapu6s de las comidas muchas veces ea dlftcll, con 

el arsenal terapéutico actual. li!s ahi donde radica el poder 

terapéutico de la acarbose. su administración por via bucal, en 

este caso a diabéticos tipo II, consique suprimir pricticaaente 

esos picos hlpergluc~mlcoa. Obviamente esto representa un avance 

notable en el control metab611co de la enfermedad y en la 

:repercusión que dichas elevaciones de glucemia o lnsullnemla 

pueden tener sobre el desarrollo de compllcaclo~es tardlas. 

Los inhibidores de alfa-qlucosidasas intestinales, a través de 

su efecto lntralumlnal al inhibir la 8acarasa (desdobla una 

mol6cula de sacarosa en una de glucosa y o~.:ca de fructoea), 18 

maltasa (deedobla una mol6cula de maltosa en doa de glucosa) y 

lactasa (desdobla una mol6cula de lactosa en una de glucosa y 

· otra de galactosa). 

Al inhibir la actividad de las alfa-qlucosldasas intestinales se 

consique enlentecer la absorción de los hidratos de carbono de 

la dieta. Su admlnlstraciOn ,por vla bucal retarda la absorc10n 

de los hidratos de carbono de la dieta, especialmente del almidón 

y de la suerosa (los dos hidratoe de carbono fundamentales en la 

dieta occidental estAndar), aunque no tiene efecto sobre la 

absorción de la lactosa. Por supuesto la acarbose no afect~ la 

absorclOn de los monosac&rldos de la dieta, y ~n consecuen~la, 
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no aodi Uca la prueba de tolerancia • l• 9lucoH oral. 

Es l•portante destacaE por un lado, la gran reducclOn de la 

elevaci6n postprandi•l de l• 9luceai• observad• con 1• 

adainistraci6n de acarbose, y por otro, la duraci6n de dicho 

efecto . a los 110 alnutos del desayuno, todavla persisten las 

diferencias entre el grupo placebo y acarbose. Con los niveles 

plasútlcos de insulina ocurre prActlcamente lo mismo; qran 

reducci6n de hiper insulinismo postprandial 'y una larga duraci6n 

de. dicho efecto. Batos resultados no son diferentes a los 

observados por otros autores, que, aunque con el diseno 

diferente, lnclulan determinaciones glucemlcas postprandlales.· 

Se considera a la acarbose como un lnhibldor de alfa-glucosldasae 

intestinales de primera genei:ac16n, con efectos mlnlmos 

indeseables a nivel intestinal, al lnlclo del tratamiento y con 

durac16n promedio de 5 dias, que posteriormente desaparecen •In 

requerir tratamiento, los nuevos fArmacos lnhlbldores de alfa

glucosldasas como el m19lltol, considerado como de segunda 

genez:aclón, tiene menos efectos colaterales posterior a la 

administración por vla bucal, con un efecto slsUmlco en la 

captaclOn hepAtlca de glucosa, de cualquier manera con acarbose 

tenemos una droga de primera llnea para el control de la Diabetes 

Mellitus Tipo II, incluso puede sustituir en pacientes 

seleccionados a las sulfonllureas. Sin embargo lo anterior no es 

doC)llla, puesto que cada paciente ea tanico, amerita evaluación 

individual para valorar el beneficio del tratamiento médico, se 

debe mencionar también que los pacientes diabéticos con 

qaatroparesla importante asociada con trastornos en la motllldad 

9astrolnteatlnal con neuropatla autohOmica no responderan en 
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foEaa slqnlflcatlva. 

Queda como coEolaElo la utllidad de la acaEbose, que peEalte su 

adminlstEacl6n paEa contEol CE6nlco de la Diabetes Hellitus Tlpo 

11, pudiendo aplicarse a futuro de manera ambulatoria, 

corrobotado· por toleE"ancla. favorable (efectos colaterales 

alnimosl, y la me,oEla cllnica pEOqEesiva con Eeduccl6n de los 

niveles de hemoqloblna qlucosllada lAc. 

Los xesultados presentados pei:mitleron alcanzar los objetivos 

fijados, corroborAndoee la hlp6tesls propuesta. 



49. 

BIBLIOGllAPIA 

1.- Informe Bpidemiol6gico sobre causas de defunci6n en la 

Pobl~cl6n Mexicana. Bstadlsticas vitales de los Estados 

Unidos Mexicanos. Biblioteca CHN Siglo XXI. 1988¡ 920. 

2.- Informe Epldemlol6glco de Causas de Defunclon en la 

Poblacl6n Derechohabiente del IHSS. Archivo Biblioteca 

CHN Siglo XXI. 1989¡ 11-22 

3.- Adalla F. Lee Ramos, Jorge Ramirez Ojeda. Estudio sobre 

egresos hospitalarios de Diabetes Mellitus en el IHSS 

(1980-1986). Revista M6dica del IHSS. 1989; 27: 141-6. 

4.- A .. V.'l'.hompson, H.A.W.Neil, Thoro Good. Diabetes Mellitus; 

attltudes, knowledge and glycaemic control in a cross

aectlonal popul~'tion. Journal of the Royal College of 

General Practltioners. 1988; 38: 450-52. 

5. - Rodier H., Rlchard JL., Homler L., Hlrouze J. Effect of long 

acarbose (Bay g 5421), therapy on metabolic control of non 

insulin dependt (type II), diabetes mellitus. Diabetes 

Hetab. 1988¡ 14: 12-4. 

6. - Mar e na S. , Ta9liaferro v., Cavallero o., Pganl A., 

Monte9rosso G., Bianchiw., Zaccarlnlp., Pagamo G. Double

bllnd crossover study of acarbose ln type I dlabetlc 

patients. Diabetic - Hed. 1991; 8: 674-8. 

7.- Reeven GH., Lardlnois Ck., Greenfleld HJ., Schwartz HC., 

Vlreman HJ. Effect of Acarbose on carbohldrate and llpld 

metabollsm In NIDDM patlents poorly controlled by 

sulfonylureas. Diabetes Care. 1990; 13: 32-36. 

TESIS ESTA 
S.4LIR DE LA 

NO flrnt 
IHi.lUJifCA 



50. 

8.- W. F. caapary and ff, Kallach. Effect of •lf• 
glucosldehydrolase inhlbltlon on lntestlnal absorptio~ of 

sucrose¡ water, and sodlum ln man. Gut 1978¡ 201 750-755, 

9.- D.D. Schldt w., Fro-er B., Jungle L., Huller 11., Wlngender 

Bayer AG., D-5600 Wuppertal. Alfa-Glucosldasa Inhlbltors. 

Haturwissencchaften 1977; 648: 535. 

10.- Hadrlage H., Lee Pe., Heltllnger LA., Lebenthal E. Effects 

of graded alpha glucosldase inhlbltion on sugar absortion 

ln vlvo. Dig Dlg Sel 1988; 33: 1020-4. 

11.- AHR HJ., Boberg H., Krauae HP., Maul w., HuUer FO. 

Ph4rmacoklnet1cs of acarbose. Prt 1¡ Absorptlon, 

concentratlon ln plasma, metabollam and excretlon after 

slnqle admlnlstratlon of acarbose to; rata, dog, and man. 

Arnelmlttelfurschung; 1989; 39: 1254-60. 

12. - Hanefeld H., Flsher S., sChulze:J., Spengler H., Wargenau H., 

Schollergk., Fucker F. Therapeutlc potenclals of acarbose 

as flrst - llne drug ln no insulln dependlent diabetes 

mellltus. Dlabetes Care. 1991;· 14: 732-7. 

13.- Castafteda Llmones Rutlla. Importancia de la Educaclón del 

Equipo de Salud en el Control del Dlab6tlco Tipo II 

ambulatorlo. Hemorlas de la XXX Reunló.n Anual de la Sociedad 

Hexlcana de Nutriclón y Bndocrlnologla. 26 nov. al lo, dlc. 

de 1990. Acapulco, Gro: 25. 

14.- Correa Flores Alejandro. Evaluación de compllcaclones 

Crónicas en DH Tipo II ambulatorio. Memorias del 60. 

Congreso ·Anual de Asociaciones He~icanas de Diabetes,A.C. 

Saltlllo, Coahulla. Marzo 1993; 91: 18-20. 



51. 

15. - walter-Sackle. 1 Itthec-Holland_ A. 1 Wolfran G. lffect of 

acarboae on carbobydrate tolerance durlng adlllnlstratlon of 

• flbre - free foraula dlet on heatthy subjeta: lur J Clln 

Pharaacol. 1986¡ JO: 607-14. 

16.- Oroop PH., Oropp L., Totterman KJ., Fyhrqulst F. Bffects of 

acarbose on the relatlonshlp betwen changes ln OIP and 

lnsulln responses to meals in normal subjects. Acta 

lnd.ocrinol-!Copenbl. 1986¡ 112: 361-6; 

17. - Lacaval ler L., Hamet P., Chlasson JL. The effecta of sucrose 

meal on insulin requireaents in IDDH and ita modulation by 

acarbose. Diabete-Hetab. 1986; 12: 156-61. 

18.- Dimitriadls G., Karalskos C., Raptls S. Bffects of prolonged 

(6 aonthsl, alpha glucosidasa inhibition on blood glucose 

and lnsullnorequirements in patlents wlth insullnodependent 

diabetes mellitus. Horm Hetab Res. 1986 Apr; 18 (4): 253-4. 

19.- William-Olsson T. Alpha Glucosidase inhibition in obsity. 

Acta Hed Scand s. 1985; 706: 1-39. 

20.- Folsch UR., Creutzfeldt w. Adaptatlon of the pancreas during 

treatment wlth enzyme lnhlbltors ln rats and man. Sean J 

Gastroenterol s. 1985¡ 112: 54-63. 

21.- Fritz H., Kasper H., Schreznmeir J., Siebert G. Effect of 

Acarbose on the production of hydrogen and methano and on 

hormonal parameters ln young adults under standardlzed low

fibre aixed dieta. z-Srnahrungs wiss. 1985; 24: 1-18. 

22.- o. Deak., Turton J. Optimun effectlveness of intestinal 

alpha-glucosldase lnhibitors lmportance of unlform 

distributio through a.meal. Am J Clln Nut. 1985¡ 41: 511-6. 



sa. 
23.- uttenthal Lo., Ukponaw•n oo., Wood SK., o Hlgllon• K., 

Ohaterl llA., Trayner IK., Blooa SR. Lon9 tera effects of 

lntestln•l •lph• glucosldas• lnhlbltlon on postpr•ndlal 

glucose, pancreatlc •nd 9ut llplds ln dlabetlcs on 

sulphonylureas. Dl•betlc - Med. 1916; 3: 155-60. 



1 D I. C 1 

Jastlflc:aclOn ••••••••••••••••••••••••• 1 

Plant•-lento del Probl- • • • • • • • • • • • • 3 

Antecedentes Clentlflcos •••••••••••••• t 

Ob:letlvos del lstudlo ••••••••••••••••• 6 

HlpOtesls • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 7 

Pro9raaa de Trabajo • .••• • • , •••••••. ·. . • 8 

Plan de InvestlgaclOn ••••••••••••••••• 11 

Resaltados • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 11 

Tablas y orAflcas ••••••••••••••••••••• 26 

AnAllsls de Resaltados •.•••••••••••••• tl 

Conclusiones • . . . . . . • . . . . . . . . . . . • • . . . . . 46 

Blbllografla • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • t9 


	Portada
	Justificación
	Planteamiento del Problema
	Antecedentes Científicos
	Objetivos del Estudio
	Hipótesis
	Programa de Trabajo Material
	Plan de Investigación
	Resultados
	Tablas y Gráficas
	Análisis de Resultados
	Conclusiones
	Bibliografía
	Índice



