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RESUMEN

Bl Objetno del presente estudic. fue determinar 5t los mtubidores de la alfa glucosidasa
{a-carbosal son Gules en of trataniento de la Diabetes mellttus tipo 2 por  disnunucion
de los prees de eperglucenua posprandial, tanto en pacieries de reciente diagnostico sin
mangjo. asl como &n pacienies con tralarmento previo con msuling v s modifican &l
mdice de masa corporal

MATERIAL Y METODOS

Se realive un estudio prospectno, comparatino, spermental 3 longiudinal en el
pertode comprendide dg enero a jumio del 2000, en pacienies diabénicos de recienie
diagnostico sin manejo v diabéticos de 0 a 3 ahos de diagnostico en tratamento con
msuhna. en el Hospual General Tacuba Se mchneron 36 pacientes en dos  grupos de
15 personas. sin importar edad v seno. que cumplieran con los critenos de mclusién 3
exclusion defimdos. 2 los cuales se les reahiqaron mediciones de glucosa senca basal
tanto en avuno como posprandial {1 hora). mediwon det indice de masa corporal
wuctal v al final def estudio v posteriormente medicidn de glucoesa serica posprandial al
primero v segunde mes de haber imciado <l tratamrento con intubidor de la alfaz
clucosidasa (a-cabosay

RESULTADOS

La glucosa meial promedio del grupo 1 fue del66 3 contra 135 93 del segundo grupo v
una desviacion estandar (DE) de 18 774y de 25 28 respecinamente, no enstiendo una
diferencia estadisticamente sigruficatn a{P>0 20) entre ambos grupos al wucie del
tratamiento 1.os resultados obterides para la glucosa posprandial imeiales para ef grupo
i fueron de 206 13 con una DE de 48 88 v para el grupo 2 fue de 267 con wna DE de
924

El promedio de glucosa posprandial al prumer mes de iratamiento con acarbosa del
primer grupo fue 16073 con una DE de 20049 El grupo 2 obtuve un promedie de 203
vuna DE de 70 *(P<0 02) Fig 3 La glucosa posprandial al segundo mes para el pnmer
grupo fue de 1302 con una DE de 21 20 v de 162 06 v una DE de 507 No hubo
diferencia estadisticamente significativa enire ambos grupos *(P>0.20)

El indice de masa corporal mmaial promedio (IMCT) en el grupo 1 fue de 22 9 con unz
DE de 1 75 El grupo 2 mostrd un IMCI de 27 30 v una DE de 1.95 entre ambos grupos
con una diferencia estadisticarnente sigmficativa (P<0) 001} El indwe de masa corporal
(iMCF) promedio entre ambos grupos fue de 16 23 en el grupo | v de 2701 para el
grupo 2.y una DE de 1004 v de 1 99 respectivamenie La prueba de T mostré una
diferencia estadisticamnente significativa (P>0 0001)



MARCO TEORICO

La diabetes melinlus es un grupe de enlermedades metabolicas caractenizadas por
hiperglucenya resultado de defectos en fa secrecién. accién o ambos de la insulina Los
sintomas mas marcados de la wperglucernia mcluven polwra. pohdipsia, perdida de
peso, algupas veces polifagia v dispnucion de la agodeza visual asi como
susceptibiidad a mluples procesos nfecciosos Las comphcaciones agudas de la
Diabetes mellius inclwen Cetoacidosis,  estado luperosmolar no  cetosico e
hipoglucenua  Las complicaciones & large plazo mclmven retmopatia, neftopatia
neufopatia periférica. v autlosomica secundarios a ta gheacion de fas proteinas tisulares
v otras macromoléculas v la produccidn en exceso de polioles derivados de la glucesa
son parte del mecamismo de dafio isular por la mperglucemia crénica,

Para unt mejor control epidemologico v clinuco se ha reclasificado a los pacientes
diabsticos cambiando también los criterios diagndsticos La Dhabetes melhius tpo |
esta mediada por un proceso  mmuncldgico siendo la  caracteristica princpal la
destruccion de las células P pancredticas La disbetes mellitus tipo 2 previamente
referida como Dhabetes melhitus no insuhino dependiente v a su ver subclasificada en
obesos 3 no obesos se caractenza por una predonunante resistencia a la nsuhna por una
deficiencia relatn a o por una deficiencig en lz secrecion de la misma

DIABETES MELLTITUS TIPG 2

La hperghucenns en la Diabetes mellitus tipo 2 es el resuliado de una combinacion de
efectos. resistencia penfénca a la msulma, produccidn evcesiva de glucosa v una
segrecidn madecuada de la misma

El tratamento apropiado de cualquier enfermedad esta basado en la comprension de su
fistopatologia Después de la mngestion de glucosa el mantenmiento de sus vafores
normales depende de (res eventos que pueden ocurnir en una forma coordinada
estrechamente 1) estumulacién de la secrecton de msuhna. 2) supresion de fa glucesa
enddgena mediada por msuhna {(principalmente hepatica), por la hiperglucemia
resultante, v 3} esimulacion de la captacion de glucosa mediada por msulina por los
tejidos periféricos, principatmente por los musculos La hiperglucemia también tiene su
propio efecto supresor independtenie 1z produccion hepatica de glucosa e incrementa la
captacion de glucosa por el misculo, pero estos efectos son poco imporiantes
comparados con los de la insulina. Estos tres mecanismos son aun mas marcadoes en los
pacientes obesos. resutlando en hiperglucenua mds severa comparada con 1os no obesos,
siendo también mas diffcll su control metabohco opimo o)

Dedo a las observaciones acerca de la hustona natural de la enfermedad la Asociacién
Amencana para la Diabetes ha establecido un objetve 1deal y aceptable para el
tratarmiento de la diabetes tipo 2, ya que sobre la base de resultados obterdos por el
JKPDS y el DCCT mostraron que la dismunucidn de los valores de la HbAlc en un
rango del 6 al 7 % se asocia con una dismunucén sigmficaina de las complicaciones



micro ¥ macro vasculares v debide a que los pacientes  diabéucos tiene sobrepeso y
ademas factores de nesgo cardiovasculares(2)

Las sigmentes estrategias de tratamiento pueden ser propuestas para los pacientes
chabéticos cuya enfermedad es inadecuadamente controlada imicialments con dieta y
€Jercicio

1. - Iniciar tratarmento farmacclogico con un agente oral o con insubna s & myel de
giucosa plasmatica en ayuno excede los 140 mg/d] {7 8 mmol/L), st el nivel de glucosa
posprandial excede los 160 me/dL (8 9mmol/L) o =1 el valor de la Hb A< excede ¢} 8%

2 - Incrementar rapgidamente la dosis de agentes orales o de msubna hasia que se hava
obtesendo un controf glucémuco

3 - En los paclentes diabéhicos tratados con agentes orales. elegir un farmaco con una
potencia tal que disminuya la glucosa lesemente v pueda adquirr el mivel deseado de
control ghicemsico cuando sea usado como monoterapia

4 - En los pacientes diabéticos cuya enfermedad es inadecuadamente controlada con un
agente oral (nico

5 - En los pacientes diabéticos cuvo control ghicemice no es obtemdo con el
tratamuento combmado de agentes orales esta la opcidn de adicionar msuina e meluso
un tercer agente oral @

Normalizar la perghucerua pospradial es mas dificl que normalizar la hiperglucerma
mmediata Con ese proposito se han desarroliado drogas con diferente accion
farmacolégica, dentro de esos se incluve a la insulna lispro. andlogos de la amibna
miubidores de la o—glucosidasa v znélogos de la meghtmidina

Acarbosa

La acarbosa es un pseudotetrasacando, nhibidor competiive de 12 o-glucosidasa,
inhibiendo la capacidad de las enzimas glucoamilasa, segwdas de la sucrasa, maltasa e
womaltasa en el borde en cepillo del miestino delgado para degradar a los
oligosacandos y disacandos en monosaciridos La acarbosa frene un ligero efects
mhibitorio sobre la lactasa 10% Medante el retraso en la digestion de los
carbohidratos, cambia su absorcién en las partes mas distales del intestino deigado v del
colon El farmace no causa mala absorcion Mediante lz retardacidn del proceso
absortivo/igestivo. 1a acarbosa retarda la entrada de la glucosa al sistema circulatono
permitiendo que las células B amplien su tiempo para sumentar {2 secrecion de la
msulina en respuesta al meremento en el mvel de l2 glucosa plasmatice  Afecta también
ia secrecidn de dos enterohormenas, €l péptido whibider gastrico (GEP) v ¢ pépudo
similar al glucagon 1 (GLP-1} La acarbosa no revierle cualquier anormalidad
fistopatologica en pacientes con diabetes ipo 2 En los pacientes con diabetes mellitus 2
@ hiperglucemia en ayuno establecida, el indice de la produccién hepatica de glucosa
basal es excesivo a pesar de las concentraciones plasmaticas de msulina que se
merementan de dos a cuatro veces Estos hallazgos propercionan una evidencia
inequivoca de la resistencia hepatica a la msulma. v esta evidencia es comprobada por
una capacidad dahada de la msulina para suprimur {a produceidn hepatica de glucosa. (1

i



La adicion de acarbosa o el mughtol a oiros hipoglucermiantes orales o a la msulina dio
como resultado una dismunucidn de 05% a 1 0% en la HbAie (1), Otros repories han
reportade mcluso dismunuciones de la HbAw de hasta un 04 a un 07% @ Las
concentraciones posprandiales no gjercen une nfluencia tan 1mportante como la
glucemia en ayuno o lahbalc o

La hipoglucemia no se presenia en los pacienies diabélicos que toman acarbosz Sm
embargo st la hipoglucemia ccurre cuando la acarbosa es usada con sulfomlureas
sinultaneamente. la recuperacion sera retardada sin son admnisirados carbolwdratos
orales La mgestion de glucosa pura es aconsejada en los pacientes que experimentan
hipaglucerma cuando estan tomando acarbosa Los efectos colaterales gastromtestmales
mchaven distension, molestias abdominales, diarrea y flatuiencia que ocurren hasta en
un 30% de los pacientes diabéticos fratados con acarbosa los cuales fienden a dismanwir
con el use continuo de! fdrmaco

E! tratarmuienio con acarbosa debe ser muciado a dosts bajas de 235 Mg una o dos veces al
dia para minimuizar los efectos gastromntestinales colaterales En algunos pacientes la
acarbosa puede causar elevacidn asmtomdtico de la  {ransanunsas  glutdmuco
oxaloacetica {TGO) v de la  transamunasa glutdmico pirusvica (TGP), las cuales
retoriaron 4 valores normales al cesar el tratamiento

PROBLEMA

+Que tanto se modifican la tuperghicemia posprandial v ol indice de masa corporal
postenor a la admumistracion de los mhimdores de ia alfa glucosidasa en los pacientes
diabetrcos Lipo 27

HiPOTESIS

El uso de los imhibidores de la alfa glucosidasa en los pacientes diabéucos tpo 2. con
o st tratamiento presio modifica la hiperglucemia posprandial v el indice de masa
corporal

HIPOTESIS ALTERNA

£1 uso de los infubidores de fa alfa glucostdasa en {os pacientes diabéticos tipo 2. con o
s iratammento previo no modifican la hiperglucemua posprandial v el indice de masa
corporal



OBJETIVOS

- Determinar st la adrmumstracion de un minbidor de la alfa-glucosidasa {acarbosa)
dismmuy e tos picos de hiperglucema posprandial en los pacienies de reciente
diagnostico

- Determmar 51 la admimstracion de un mhibidor de la alfa glucosidasa dismimne
las picos de hiperglucemma posprandiales aun a pesar de recibir tratarmento
previo con insulina

- Comprobar si la adnunistracdn  hibidores de la alfa glucosidasa disminuve el
indice de masa corporal {(IMC) en los pacientes duabdtices

PACIENTES Y METODOS

Se estudiaron 30 pacientes en dos grupos de 15 El pnimer grupo fueron diabeticos de
reciente diagnostice sin iratamento previo. 7 hontbres v 8 mujeres (h=13) con una edad
promedio 40 afios el segundo grupo esturo constitido por 10 hombre v 5 mujeres
{n=15}. con una edad promedic de 43 con menos de 3 afios de evolucion s tratados con
nsufna

DISENC

Se trata de un esiudio prospecin o, longitudmal. comparative y expenmental

UNIVERESD DE TRABAJO

El presente trabajo se realizo en ¢ sen:cio de Medicina Interna de! Hospital General
Tacuba en pacientes diabéticos de reciente diagnostico v sin tratarmento previo v en
pacienies diabéticos de (-5 afios de evolucion en tratarmento previo con mwsulina.
durante el peniodo comprendido de enero a jumo del 2000 Tanto en pacientes exiernos
coma hosprializados

CRITERICS DE INCLUSION

Grupo 1. - Diabéticos de reciente diagnostico v sm tratamiento lupogiucemante
previo {Tabla 1)

Grupo 2 - Diabélicos de menos de ¢meo ahos de diagnosiico » con iratarmento
previo con msuhina (Tabla 2)

CRITERIOS DE FXCLUSION PARA AMBOS GRUPOS
Dhabético de mas de 3 afios de evolucion
Insuficiencia renal cronica
Drabélicos en tratarmento con hupoglucermantes orales

CRITERIOS DE ELIMINACION

Muerte del sujeto
Pacientes que abandonason ¢} tratamuento



Pacientes que por complicaciones requinieron olro fipe de tratamiento
intolerancia al tratamiento

ANALISIS ESTADISTICO

Comparacidn enire grupos con "t de Student v significancia estadisuica entre » anables,
para hiperglucerma en avunas. posprandial e indice de masa corporal

A todos ellos se les informo del estudio obteniéndose su consentimientio Se les tomaron
controles glucemicos en avuno, posprandales (1 hora) v al primer v sesundo mes de
haber muciado mhubidor de la alfa glucosidasa
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RESULTADD

La glucosa imcal promedio def grupo | fue del66 3 contra 155 93 del segundo grupoy
una dessiacion estandar (DE) de 18 77 v de 25 28 respectn amente, encontrandose que
no evistiz una diferencia estadisticamente sigmificativa(P>0 20) entre ambos grupos al
inicro del tratamiento, g |

Los resultadeos obtemdos para la glucosa posprandial 1imeiales para el grapo 1 fueron de
206 13 con una DE de 48 88« para el grupo 2 fue de 267 con una DE de 92 4. los
resuliados se muestran en la graficade laFig 2

[.a medicton promedio de glucosa posprandral al pnimer mes de iratarmiento €oD
acarbosa para e primer grupe fue 16073 con una DE de 2049 Li segundo grupo
obtwr o un valer promedio de 203 v una De de 70 *(P<0 02} Fig 3 La mediaibén de la
glucosa posprand:al al segundo mes para el pnimer grupo fue de 150 2 con una DE de
21 20+ de 152 06 v una DE de 507 No hubo diferencia estadisicamente sigmficativa
entre ambos giupos “{P>0 20} Las difetencias se muestran en faFig 4

£l indice de masa corporal imcal promedio (IMCD) en el grupo ! fue de 22 9 con una
DE de 1 75 T grupe 2 mostrd un IMCI de 27 50 y una DE de 1.95 entre ambos grupos
la diferencia fue estadistcamente significativa {(P<0 001 (Fig 3} E! indice de masa
corporal (IMCF) promedio entre ambos grupos fue de 16 23 para el grupo 1t y de 27 01
paia & grupo 2, mostrando una DE de 10 04 » de 1 99 respectnvamente La pracbade T
mostrd ciaramente una diferencia estadisucamente sigmficativa (P>0 06001) La grafica
se muestraen laFig O

CONCLUSIONES

De acnerdo a los resultados obtemdos en e presente estudio se puede comeluir los
siguiente

i - La admunistracién de nbibidor de 1z alfa-giucosidasa disminuye efectivamenie los
nieles de glucosa posprandiales

2 - La admuustracton de mhibidores de la alfa-glucosidasa disminuyve el indice de masa
corporal
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GLUCOSA INICIAL

Fig 1 Se muestran los promedios y DE La prueba de t no mostrd
diferencias estadisticamente significativas *(P>0 20)

N Grupo 1
& Grupo 2.



GLUCOSA POSPRANDIAL SIN ACARBOSA

Fig 2 Se muestran los promedios y la DE La prueba de T, fue
estadisticamente significativa *(P<0.02). El grupe 2 continuaba recibiendo

insuling
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GLUCOSA POSPRANDIAL CON ACARBOSA PRIMER MES

{1p/Buw)

YSO0NT1o

Fig. 3 Se muestran tos promedics y las DE la prueba de T no mosiro una

diferencia estadisticamente significativa *(P<0.02)



GLUCOSA POSPRANDIAL CON ACARBOSA AL SEGUNDO

MES

250

_
]
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Fig 4. Se mustran los promedios y la DE. La prugba de T no

mostro diferencias estadisticaments significativas

*P>0.20)



DE MASA CORPORAL INICIAL

INDICE

S Grupo 1
M Grupo 2
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Fig 5 Se muestran los promedios v ia DE La prueba de T mostro una

diferencia estadisticamente significativa *(P<0 001)

et



INDICE DE MASA CORPORAL FINAL

Fig 8. Se muestran los promedios y la DE. La prugba de T mostro una

diferencia estadisticamente significativa *(P>0 001)



COMENTARIO

En base a estos resuitados. consideramos gue los mhibidores de la alfe-glucosidasa son
nedicamentos  de gran utbdad para el control de los pacientes diabéhicos 3
probablemente = largo plaro retrasen ia presentacidn de complicaciones crdmicas.
meyorando su pronostice ) calidad de vida  Encontramos también reduccidn
sromficatin a en el indice de masa corporal en pacientes tratados con nhubidor de iz alfa
glucosidasa. suponemos siendo debido a 13 el porcentaje de reduccion en ta absorcion
ds carbohudratos {30%). 2) reduccién de los picos posprandiales. y secundano a esto
mejoria 2 la sensibilidad penférica s hepdisca a la msulina.

Esle estudio demuesira que el control metabdheo posprandial ewita los picos de
hiperglucemia e incide en ¢l mejor control metabéiico, asi como en ef contiol de lamasa
corporal en 1os pacientes con Dhabetes mediitus apo 2
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