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“En 1893, William Osler escribié: " Los
factores hereditarios juegan un papel
muy importante... £Es una enfermmedad de
la edad adulta, /la mayoria de los casos
ocurre durante la tercers década de Ila
vida... En una considerable proporcion de
los casos, los sujetos con Diabetes Mellitus
han sido obesos antes del inicio de la
enfermedad..la combinacicon de la indulgencia
en la alimentacion y la bebida y wuna vida
sedentaria parecen provocar la enfermedad”.
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RESUMEN

Tratamiento combinado con Metformin y Rosiglitazona en pacientes con
Diabetes Mellitus tipo 2.

Objetivo: Evaluar la eficacia y seguridad del tratamiento con metformin y
rosiglitazona en el control de la glucosa en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2

(DM-2).

Sujetos, Mediciones e intervenciones: Se incluyeron 15 pacientes entre 18 y 60
afnos, con diagnodstico de DM-2, indice de masa corporal 330m/kgz, glucemia
inicial de ayuno >200mg/dl y sin respuesta satisfactoria al tratamiento dietético y
sulfonilureas. Se asignaron aleatoriamente en 3 grupos: 1). Metformin 2550 mg,
2)Rosiglitazona 8 mg 3). Tratamiento combinado. Se evalud la eficacia mediante
la reduccidén de la glucosa en ayuno a 16 semanas de tratamiento, se midid
colesterol total, c-LDL., c-HDL, peso al inicio y en forma mensual. La seguridad se
evalud mediante la presencia de efectos adversos.

Resultados: La edad promedio fue de 52.2+12.2 anos, tiempo de evolucion de
6.9+6.8 arfios, se asignaron’ 5 pacientes por cada grupo. La glucosa inicial
promedio entre fos 3 grupos fue de 243+53.24. La glucosa final en el grupo 1 fue
146.4+45 .29, disminuyendo 87.8 + 73.6mg/dl, en el grupo 2 189.8+107.47mg/dl
disminuyendo 59.2+143.67mg/dl, el grupo 3 fue de 173.8+61.85 disminuyendo
97.4+41.54 mg/dl, (p=0.607). No existio diferencia estadisticamente significativa.
E colestero! disminuyd 69.6+77.2 mg/dl en el grupo 3, (p=0.157). No se encontrd
modificaciones en el peso, el hematocrito, hemoglobina ni aminotansferasas.

Conclusiones: El tratamiento combinado metformin-rosiglitazona mejora el control

glucémico en pacientes con DM-2 y falla primaria a sulfonilureas, sin embargo se
requieren series mas grandes y seguimientos prolongados posteriores.

Palabras Clave: Diabetes mellitus tipo 2; metformin; roziglitazona, glucosa.
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ABSTRACT

Treatment combined with Metformin and Rosiglitazone in patients with type
2 Diabetes Mellitus.

Objective: To evaluate efficacy and safety of the treatment with metformin and
Rosiglitazone in the control of glycemia in patients with type 2 Diabetes Mellitus

(DM-2).

Subjects, Measurements and Interventions: 15 patients between 18 and 60 years-
old, with diagnosis of DM-2. a mean body mass index of >=30m/kg2, fasting
glycemia of > 200ma/dl and treatment failure to sulfonylureas and diet. They were
assigned randomly in 3 groups. 1). Metformin 2550 mg, 2). Rosiglitazone 8 mg
3).Combined treatment. The efficacy was evaluated measuring the reduction of
the fasting glycemia at 16 weeks of treatment. Also we measured total cholesterol,
c-L.DL, c-HDL, body weight at the beginning of the study and then monthly. The
safety was evaluated with the presence of adverse effects.

Results: The average age was 52.2+12.2 years-old, time of evolution was 6.9+6.8
years, 5 patients ww=re assigned to each group. The initial fasting glycemia
average between the 3 groups was of 243+53.24. The final fasting glycemia in
group 1 was 145.4+45 29 decreasing 87,8 =+ 73.6mg/dl, in group
2199.8+107 .47mg/d|l decreasing 59.2+143.67mg/dl, group 3 was of 173.8+61.85
decreasing 97.4+41.54 mg/di, (p=0.607). Statistically significant difference did not
exist. The cholesterol decreased 68.6+77.2 mg/dl in group 3, (p=0.157). No
modifications were founded in: body weight, hematocrit, hemoglobin,

aminotransferases.

Conclusions: The combined treatment metformin-rosiglitazone improves the
glycemic control in patients with DM-2 and primary failure to treatment with
sulfonylureas, nevertheiess greater series and longer follow-up are require.

Key words: Type 2 Diabetes Mellitus, fasting glycemia, metformin, rosiglitazone
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INTRODUCCION.

La Diabetes Mellitus tipo 2 (DM-2) es la enfermedad metabdlica mas

frecuente en el mundo; en la Republica Mexicana afecta aproximadamente al
7.03%'de' la poblacidn. Tiene varias formas clinicas, cada una con distinta
etiologia, presentacion cl%nica y evolucion.’

La DM-2 es asociada con tres anormalidades fisiopatoldgicas basicas:
deterioro en la secrecidn de insulina, produccion excesiva de glucosa hepatica y
la resistencia a la Insulina (Rl) en mtsculo esquelético, higado y tejido adiposo.?
Actualmente, mas del 80% de los diabéticos tipo 2 mueren a causa de
enfermedades cardiovasculares;® este incremento en la incidencia de
enfermedades ateroesclerdticas esta intimamente asociado con RI, la cual es la
mayor anormalidad fisiopatologica de la DM-2, por lo tanto, la reduccion de la RI
puede ser ampliamente aplicada como tratamiento util para la DM-2.

En general, existen tres modalidades terapéuticas relevantes en la DM-2;

La primera modalidad es la modificacion en el estilo de. vida, méjbréndor la

sensibilidad a |a insulina endégena o el efecto insulinico;: la segunda incluye el

aumento en la disponibilidad de la insulina, por, medio de,kla administracion de’ .

insulina exégena, analogos de insulina o farmacos :secretagogos’ como . las.

sulfonilureas y las metiglinidas. La tercera mod dad consist
eleven la sensibilidad a la insulina “ta ‘como las;bigua’n‘idas~(r;hetformin)"y7la$
tiazolidinedionas (rosiglitazona y pioglit’azonéf, Q‘agentes que disminuyan . los

requerimientos como los inhibidores de las q—giucosidasas (acarbosa y miglitol).“-5

> en agentes que



tiazolidinedionas (rosiglitazona y pioglitazona), o agentes que disminuyan los
requerimientos como los inhibidores de las a-glucosidasas (acarbosa y miglitol).‘-5
Aproximadamente el 30% de los pacientes que son inicialmente tratados
con sulfonilureas, tienen falla primaria y el 70% restante tiene falla secundaria al
tratamiento en los préximos 5 afios.® La falla es atribuida a la evolucion de  la
enfermedad por lo que el tratamiento con monoterapia va perdiendo su eficacia y
dada la heterogeneidad en la fisiopatologia de la DM-2, la combinacion de agentes
con diferentes mecanismos de accidén permiten un mejor control de la glucemia.”
En un estudio aleatorizado, doble ciego y controlado con placebo, de 29
semanas de duracion, donde se incluyeron sujetos obesos éon DM-2, 1a glucosa
plasmatica en ayuno se redujo en promedio 58 mg/dl, mientras que la
hemoglobina glucosilada (HbA;) se redujo en promédio 1‘8% en’ los pacientes

tratados con metformin comparado: con: los pamentes tratados con -dieta:y

la'respuesta con relacnon ala

placebo.® Otro estudio monoterapeutlco eval’

dosis (500-2500 mg) reportando un mayor efecto de redgcclon a dosus de‘ 2000 mg

al dia; en este estudio, la glucosa plasmatica én ayunovéey rédujovays mg/dl y ia

HbA;: en 0.8% comparado con la basal.®

Debido a que la RI frecuentemente contribuyeia:ia ,Hipéyrglucem'i"aA‘en‘

pacientes con DM-2, la combinacion de metformin y

estudios que han demos

Existen actualmente

seguridad de ia Rosiglitazona en el control de Ia DM—2 En un estud|o aleatorlzado

y controlado con placebo, se evalué .la efca;:xa de ~Ia,Rosng|tazona en 959
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rosiglitazona a pacientes tratados con insulina y control inadecuado de la
glucemia, a las 26 semanas de tratamiento se observd en el grupo de insulina y
rosiglitazona una disminucidén de la HbA1c de < 0.7% a 1% y una reduccion en el
requerimiento de insulina desde 0.6% hasta 5.6% de la dosis basal.'
Recientemente, se realizé un estudio aleatorizado, doble ciego, controlado con
placebo, que compard el efecto del metformin combinado con rosiglitazona en
pacientes con control inadecuado de la DM-2 y se encontrd una reduccion de la
HbA1c de 1 a 1.2% y de la glucosa plasmatica de ayuno de 39.8 a 52.9 mg/dL. """
13

Existe actualmente una gran evidencia de que el control intensivo en la
glucosa puede reducir signiﬁca}ivémente y retardar las complicaciones tardias, por
lo que el empleo de mas de un fa'rméco en el tratamiento de Ila DM-2 lo
consideramos plenamente justificado.

El! objetivo del preseﬁte estudip es éval‘uar la eficacia y seguridad del

tratamiento con metformin y rosiglitazona en el control de la glucosa en pacientes

con Diabetes Mellitus tipo 2.
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SUJETOS, MEDICIONES E INTERVENCIONES.

Es 'un estudio experimental, prospectivo, longitudinal, comparativo,
prolectivo y ciego simple que se llevé a cabo en el Departamento de Medicina
Interna - del Hospital de Especialidades, Centro Médico * La Raza”, del Instituto
Mexicano del Seguro Social;, se incluyeron hombres y mujeres con una edad
enfre 18-y 60 afos y diagnodstico de DM-2 de acuerdo a los criterios de la
Academia Americana de Diabetes (anexo 1), un indice de masa corporal
330m/kgz, sin respuesta satisfactoria al tratamiento dietético y sulfonilureas, con
glucosa plasmatica de ayunc >200mg/dL. No se incluyeron a pacientes con
evidencia de dano renal definido como creatinina >1.4 mg/d! para los hombres y >
1.5 en mujeres, evidencia de .insuficiencia hepatica crénica clase B o C de Child-
Pugh (anexo 2) o una elevaciéon de aminotransferasas > 2.5 veces sobre el limite
superior normal, pacientes con concentraciones séricas de hemoglobina < 11g/dl
en hombres y < 10.g/dl en. mujeres, pacientes con insuficiencia cardiaca.
congestiva clase funcional IlII' o IV segun la clasificacion de la New York Heart
Association (anexo 3). Se excluyeron a los pacientes que no cumplieran por" lo
menos con eliéo% de las cités (3 visitas), aquelios que requief_an hostpiializacién
por cualquier otra‘condicic'm‘ meédica no relacionada a la DM-2, y que justificara la

suspensién de los farmacos orales en estudio.
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Los pacientes elegibles fueron asignados en forma aleatoria a uno.de los
siguientes grupos: Grupo 1, tratamiento con metformin' a una doéis inicial de 850
mg al dia con incremento progresivo de acuerdo al grado de hiperg!ucemia,
hasta un total de 2550 mg dividida en tres dosis; Grupo 2, tratamiento‘ con
rosiglitazona a una dosis de 8 mg al dia; Grupo 3, tratamiento qombinado con
ambos farmacos a las dosis antes descritas. Se registré el peso corporal, el indice’
de masa corporal, glucosa sérica en ayuno, colesterol total, c-LDL. C-HDL.
triglicéridos en forma inicial y después cada cuatro semanas hasta completar ;16
semanas. Asimismo, se registro la presencia dé reécciones adversas y Io‘s efectos
secundarios se midieron por medio de la{biometﬁakhenja'vtikca y‘ las [yaruie"bas de
funcionalidad hepatica. Se r'ea‘lirz‘é : unanasns éxplo’ratqriq de défos :p>ara la
distribucion de las variables, ,35" como viés’“@evdidas de tendenéia centrél, ANéVA.

pruebas de Tukey, Bonferrioni y'Kru's’kal—Walylis paﬂrfav Iés diferenéiaé entre grupos.
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RESULTADROS
Se incluyeron 15 pacientes, S5 por cada grupo de tratamiento; cuatro
hombres y 11 mujeres con una edad promedio de 52.2 + 12.2 afos (intervalo 29-
71 afios); el tiempo promedio de evolucidon de la DM-2 fue de 6.9 + 6.8 afos
(intervalo 1-26 arfos). El peso inicial en el grupo universo fue de 80.5 + 17.7 kg
(intervalo 55-113 kg) y el indice de masa corporal inicial fue de 32.4%; la glucosa
inicial fue de 243 + 53.24 mg/d! (intervalo 165-347 mg/dl); ilas otras caracteristicas
demograficas se muestran en el cuadro no. 1.
De los pacientes que recibieron metformin, la glucosa inicial fue de 234.2
+ 55.1 mg/dl (165-316mg/dl); en el grupo de rosiglitazona la glucosa inicial fue de
259 + 57.2 mg/dl (197-347 mg./dl); en grupo de tratamiento combinado, la glucosa
inicial fue de 271.2 + 52.15mg/dl (210-318 mg/dl); sin existir diferencia estadistica
significativa entre los tres grupos.
La glucosa al final del estudio en el grupo 1, fue de 146.4 +.45.29 -mg/dl
(106-223 mg/dl); en el grupo 2 fue de 199.8 + 107.47 mg/dl (74-333 mg/dl) en el

grupo 3 la glucosa final fue de 173.8 + 61.86 mg/d! (93-266 mgldl)

Efcacna La dlSmanCIOn promedio de la glucosa sérica en ayuno en los pac:entes

del grupo 1 fue de 87 8 + 73.6 mg/dl (20-195 mg/dl, amplitud promedio 8. 2), en el
grupo 2 fue de 59. 2 mg/dl + 143.67 (-136-239 mg/dl, amplitud promedio 7); en el
grupo 3 la dlsmmucmn de la glucosa promedio fue de 97.4+ 41.53 mg/d! (52-132
mg/dl, amplitud prémedio 8.8). Al realizar una comparacion entre los 3 grupos no
se observo uné diferencia estadistica significativa (p = 0.81) (cuadro no. 2)

e -
?

{ FAL
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Seguridad. . En promedio, Ids pacientes del grupo 1 tuvieron una ganancia de
peso de 1.42 kg + 1.13 kg (-2.10 a 1 kg, amplitud promedio 6.7); los pacientes del
grupo 2 tuvieron una pérdida ponderal de 3.5 + 15.14 kg. (-10.8-29 kg, amplitud
promedio 7.8) y los pacientes que recibieron tratamiento combinado perdieron 1.4
+ 4.33 kg (-5-5 kg, amplitud 9.5) (p = 0.607). No se encontrd significancia
estadistica.” Se observd un incremento en el colesterol sérico de 4.8 + 28.5 mg/d|
(-32 a 30 mg/dl, amplitud promedio 7.3) en el grupo tratado con metformin; en el
grupo 2 hubo un incremento de 22.4 + 44.32 mg/dl (-82 a 38 m/dl, amplitud
promedio 5.7) y en el grupo de tratamiento combinado encontramos una
dismihucién de 69.6 +77.2 mg/dl (-14 a 145 mg/dl, intervalo promedio de 11)
siendo este ulltimo de signifipancia clinica, aunque estadisticamente no hubo
diferencia significativa (p=0.157); asi mismo, se observd una mayor disminucion '
en el c-LDL en el grupo 3. No hubo diferencias en las mediciones del c-HDL ni
triglicéridos. '
No se encontré diferencias en'c‘uanto a la hemoglobina y el hematocrito

entre los tres-grupos de tratamlento m datos sugestivos de hepatotoxncndad ya‘

que No hubo elevacnon en Ias mednclones de aminotransferaras (cuadro no. 2)

Solo' dn. pac:ente» del : grupo "de metformin presenté sintomas

ICIO del tratamlento caracterizado por dolor abdominal y

gastro:ntestmales al m
flatulencna en forma transltona nlngun paciente presenté edema y el resto de los

parametros de laboratonoevaluados no mostraron diferencias estadisticamente

significativas.
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- DISCUSION.
EI control‘ .apropiado a_largo pl'azo de la hibergylucemia es de suma ‘
xmportanma para mantener una calidad de vida normal y prevenir el desarrolio de
compllcacnones agudas y crénicas en su;etos con Diabetes Mellitus. Contra esta

,emergente epldemla han surgndo numerosos estudios clinicos en blusqueda de

'mejores opcmnes" terapeutlcas y menos efectos secundarios. De los estudios

reallzados con metformm-rosngmazona sobresale el de Fonseca y col. quienes

compararon metformln ros:glltazona como monoterapia y terapia combmada

reportando una dlsmlnumon de la glucosa de 39.8 a 52.9 mg/dl en los tres grupos

de tratamlento De Fronzo , reallzo un estudio prospectivo con metformin y
obtuvo una dlsmlnucxon de la glucosa plasmatica de 52mg/dl con respecto a Ia

glucosa basal % En el UKPDS 28 se observé un mejor control glucémico al

adlcnona metformm en pacientes con dosis maximas de sulfonilureas y control

subéptimo' de la_glucosa en un seguimiento de 3 afos.'s Otros estudlos

recnentes han demostrado que la rosiglitazona como monoterapia a dosxs de 4-8

mg disminuye la glucosa plasmatica en 58 a 76 mg/dl. 18

Nuestros resultados fueron muy s«mllares a los prev:amente reportados,

corroborandose Ia ef'cacna al traves de Ia d|sm|nu0|on de la glucosa sérica en

ayuno tanto en monoterapla con cada uno,de los farmacos, como en el
tratamlento comblnado |ncluso encontrando una reducc:on mayor de la glucosa

en los pacientes que recnbxeron este ultlmo' aun cuando no se encontré
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sngnuf‘canc:a estadnstxca :este. hallazgos puede tener repercusion clinica
|mportante. . 7 s

En cuanto al control - éptimo de la glucosa, el 80% de los pacientes del
grupo de Metforminr (n=4) Iogréron fnantener una glucosa < 140mg/dl, en el grupo
de rosiglitazona el 40% (n=2) y el grupode tratamiento combinédo solo ei ‘20%
‘(n=1 ). En todos los grupos el efe’ctoxen 'l“a' reduc;ién de la glucosa se obseryé a
partir de la 42. semana de tratamiento continuo, con disminucion progresiva y
sostenida de la glucosa en mas del 80% de los pacieﬁtes de cada gﬁqpo hasta la
semana 16. Tanto como monoterapia o en forma combinada, se obser\)é que el
metformin asi como la rosiglitazona producen una mejoria del controlyyglucérmico.
No se observaron alteraciones en los lipidos, el peso o Ia'diéminucién de la
hemoglobina estadisticamente significativos, observandose buena toleranc:a y'

pocos efectos adversos, que concuerdan con Ios reportes prewos sobre

seguridad.'”®

Nuestro estudio tiene varias limitantes; :una de’ellas es ndmero " de :

pacientes incluidos, razon por la cual, no se encbhtrfaran esultados estadisticos
significativos; asimismo el periodo de.tratamiento solo fue de. 516 semanas, que

para observar una disminucién sostenida en la gluoémlacoﬂ el tratamiento

combmado se requiere un periodo mayor de seguxmnento. En la actualidad, la
mayoria de los estudios reportados que evaluan los dlferentes tratamxentos para la

diabetes mellitus, miden la eficacia por medio de la cu'antificacién de hemoglobina
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glucosilada ademés.de la glucemia en ayuno; nosotros no pudimos. realizar esta
determinacion. ‘

En conclusion, nuestros hallazgos sugieren que la terapié combinada 'c'on
metformin y rosiglitazona mejora el control glucémico en pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 y obesos, quienes presentan falla primaﬁa a sulfonilureas; ademas
de una reduccion en colesterol y c-L.DL séricos. Se requiere un estudio con un

mayor nimero de pacientes y un seguimiento mas prolongado.
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ANEXO 1. Criterios para el diagndstico de Diabetes Mellitus segun la Asociacion

Americana de la Diabetes (ADA).

1. Sintomas de diabetes mas una- concentracion de glucosa plasmatica

casual >200 mg/dl. Casual es definida como cualquier momento del dia

independientemente del momento de la Jdltima comida. Los sintomas

clasicos de diabetes incluyen poliuria, polidipsia y pérdida de peso

inexplicable.

o
2.. Glucosa plasmatica en ayuno >126 mg/dl. Ayuno es definido como la
ausencia de ingesta ca!érica en por lo menos 8 horas.
. : o . :

3. . Glucosa plasmatica a las 2 horas 3200 mg(dl durante una pruéba de
tolerancia a la glucosa. La prueba debe realizr'arsgg qq_mo_‘es descrita por la
OMS, usando una carga de glucosa que contenga el équi\;alente a 75 gr de

glucosa anhidra disuelta en agua.

En ausencia de hiperglucemia inequivoca con descompensacion metabdlica aguda, estos
criterios deben ser confirmados por la repeticién de la prueba en un dia diferente. La tercer

medicién en la curva de tolerancia a la glucosa no es recomendada para uso clinico rutinario.
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ANEXO 2. Clasificacion de Child-Pugh para insuficiencia hepatica crénica.

[Parametro Limites Puntuacicn
Encefalopatia Ausente 1
Grado I y i 2
Grado ll y IV 3
Ascitis : Ausente 1
Ligera 2
Tensa 3
Bilirrubina total 2 mg/dl 1
2-3 mg/di 2
> 3 mg/dl 3
Albuamina > 3.5 g/dl ]
2.8-3.5 g/di 2
< 2.8 g/di 3
Protrombina >50% 1
30-50% 2

<30%

Grupo A: 5-6 punlos; grupb B: 7-9 puntos; grupo C: 10-15 puntos. En el caso de la cirrosis biliar

priméria: bilirrubina totél < 4 mg/dl, 1 puntos; 4-10 mg/d|, 2 puntos; >10 mg/d}, 3 puntos.

e e
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ANEXO 3. Clasificacion funcional de la New York Heart Association para

insuficiencia cardiaca congestiva.

Clase

Caracteristicas

Pacientes con cardiopatia sin limitaciones en su actividad

fisica.

Pacientes con cardiopatia que causa ligera limitacion en su
actividad fisica, estan comodos en reposo, la actividad fisica

habitual causa fatiga, palpitaciones, disnea o dolor anginoso.

Pacientes con cardiopatia que causa limitacion importante en
su actividad fisica, estan comodos en reposo, ia actividad fisica
menor a la habitual causa fatiga, palpitaciones, disnea o dolor

anginoso.

Pacientes con cardiopatia que les impide realizar cualquier
actividad fisica sin molestia, pueden existir sintomas incluso en

reposo, si se realiza actividad fisica las molestias aumentan. .




Caracteristica Grupo No. 1 Grupo No. 4 Grupo No. 3 Sig.* {(p=)
No. pacientes 5 5 5
Hombres 1 2 1
Mujeres 4 3 4
| Edad (afos+rDE®) 54 6+10 3 46+14 6 56+11.4 04
Evolucion de la DM2** (afos+DE) 9+10 68+63 5 1+3 069
Peso inicial (kg+DE) (P1) 77 08+9 70 72226 B84+19 4 0 86
Peso final  (kg+DE) (PF) 79.4*9 5 76 1+14 7 82 6+18 6 079
A +14+2 9 -3 5+151 -14+4 3 0 60
IMC™ 318+39 306+7 & 35 3+6.4 0 a7
IMCf* 327+4 6 29 7+6 7 34 8+6 7 043
K “0B+1 1 ~0 8+5 1 ~0 4+1 2 0 52
Glucemia en ayuno inicial (mg/di+DE) 234 2+55 1 259+57 2 271 2+52 1 0 57
Glucemia en ayuno final {mqg/di+DE) 146 4+45 2 189 8+107 4 173 8+618 055
KN ~87 8+65 7 50 2+143 ¢ -97 4+41 5 0 81
Colesterol sérico inicial (mg/di+DE) 1856+198 9 198 8+39 1] 250 4+855 019
Colesterol senco final (mg/di+DE) 190 4+28 1 222 2+19 180 8+60 0 26
KN +4 8228 5 +22 4+ 44 3| 696+77 2 0 04
c-LDL " inicial (Mg/dI+DE) 702 3+20 1 99 9+34 8| 120 2+52 4 0 66
c-LDL final (mg/di+BE) 112 5+15 9 127 1+28 7] 93 9+34 018
A ~10 1+22 1 +27 2+13 9 -26 3+52 0 08
c-HDL" iicral (mg/di+DE) 44 8+16 5 46 2+17 8 40 4+9 9 082
c-HDL final (mg/di+DE) 47 2+14 7 43 4+7 9 40+14.6 0 55
K\ T3 4+4 1 2 8+18 4 04+7 8 078
Trnglicendos sericos iniciales (mgfdizDE) 203+92 8 210.8+49 9] 653 6+8296 027
Triglicendos séncos finales (mg/di+DE) 167 6+54 4 206 6+43 | 3336+277 3 028
K 35 4+61 1 3 2465 9 —326+595 067
ALT® mmcial (U/l + BE) 21 2+85 25.4+57 32.8+156 026
ALT final (Ul + DE) 14+1 58 20+4.8 22.8+55 002
A -7 278 -5 4+37 -10+16 1 0 99
AST inicial (Ul » DE) 18 4+4 8 18 8+3 1 19 8+103 093
AST finat (U/ + DE) 16.6+3 8 158+52 18+8 2 078
\ 1 8+4.7 —3+4 5 S18+109 081
Urea iniciat (mg/di+DE) 27 7+6 43 2+14 5 347+153 019
Urea final {(mg/di+DE) 34 2+11 6 37 2+13 33 1+83 0 84
K +6 5+9 5 ~6+7.8 15401 0 10
Creatinina iniciat {mq/di+DE) 094+02 11+01 0 86+0 2 014
Creatinina inal (Mg/di+DE) 092+02 11+0 2 0 B84+0 2 0 08
K 0+0 19 0+0.10 0+0.21 067
BUN inicial (mg/di+DE) 12.3+28 19 5+7 6 16.2+7 1 0.29
BUN final (mg/dI+DE) 15.9+5 4 17.4+6 15.5+3 9 0.84
AY +3+4 4 -2 1+4.9 -0.68+4.2 019
Sodio sérico inicial (mMEgi+DE) 141 8+3 1 138.2+2.1 140+2.5 0.14
Sodio sérico final (MEg/+DE) 139.4+2 7 138.8+3 6 139 6+2 7 0 91
K 2 4+2 3 0 6+3.7 ~0.4+13 017
Potasio serico nicial (mEg/I=DE) 4 2+0 3 3 3+06 36+01 0.45
Potasio sénco final (MmMEq/I+DE) 43+0 1 4 4+0.3 4.5+0.1 0.52
RY 0+0.5 0.1+ 0.5 01+02 0.55




B

27
Hemoglobina inicial (gr/di+DE) 137+1.9 13.1+16 16+2 2 008
Hemoglobina final (gr/di+DE ) 135+08 12.8+07 14.5+1 8 013
A 0 i+ 1.98 “0.3+19 1.5+07 042
Hematocrito inicial (%+DE}) 42.3+4 9 41 1+3.1 49 345 002
Hematocnto final (%+DE) 42+2 5 398+2 1 43 9+53 014
A -03+4 7 -2+4 9 -54+26 0 20

Cuadro No. 1. Caracteristicas generales de [0s grupos de tratamiento. Grupo No. 1: Melformln
Grupo No. 2: Rosiglitazona; Grupo No. 3: Metformin y rosiglitazona. * Desviacion eslandar
Diabetes mellitus tipo 2: ” indice de masa corporal inicial; * indice de masa corporal finat:
colesterol-lipoproteinas de baja densidad: * coles(erol -lipoproteinas de alta densndad. “alanino
aminotransferasa;" aspantato aminotransferasa:® nitrogeno ureico sanguineo. * Kruskal-Wallis. A=
diferencia al inicio y al final del tratamiento.




Parametro Evaluado GRUPO Grupo No. | Grupo No. | Sig.©
No.1 2 3 (p=)

Diferencia entre Pl y PF +1.4+2.9 -3.5+15.1 -1.4+4.3 0.60

Diferencia entre IMCi** e IMCT +0.8+1.1 -0.8+5.1 -0.4+1.2 0.52

Diferencia en glucemia inicial y final (mg/di+DE*) | -87.8+65.7 - -97.4+41.5 0.81

59.2+143.6

Diferencia entre colesterol inicial y finatl +4.8+28.5 |[+22.4+44.3 | -69.6+77.2 0.04

(mg/aI+DE)

Diferencia entre c-LDOL” inicial y final (mg/di+DE) | +10.1+22.1 | +27.2+13.9 | -26.3+52 0.08

Diferencia entre c-HDLT inicial y final +2.4+4 .1 -2.8+18.4 -0.4+7.8 0.78

(mg/di+DE)

Diferencia entre Triglicéridos séricos iniciales y -35.4+61.1 -4.2+65.9 -326+595 0.67
Triglicéridos seéricos finales (mg/di+DE)

Diferencia entre ALT™ inicial y ALT final (U/l + -7.2+7.8 -5.423.7 -10+16.1 0.99
DE)

Diferencia entre AST Vinicial y AST finai (U/1 + -1.8%4.7 -4+4.5 -1.8+10.9 0.81
DE)

Diferencia entre Urea inicial y Urea final +65+9.5 -6+7.8 -1.5%91 G0
(mg/di+DE)

Diferencia entre Creatinina inicial y Creatinina 0+0.19 0+0.10 0+0.21 0.67
final (mg/di+DE)

Diferencia entre BUNinicial y BUN final +3+4.4 -2.1+4.9 -0.68+4.2 0.19
(mg/dI+DE)

Diferencia entre Sodio sérico inicial y Sodio -2.4+2.3 -0.6+3.7 -0.4+1.3 0.17
sérico final (MEG/I+DE) el

Diferencia entre Potasio sérico inicial y Potasio 0+0.5 0.1+ 0.5 0.1+0.2 0.55
sérico final (MEq/I+DE)

Diferencia entre Hemogiobina inicial y -0.1+ 1.98 -0.3+1.9 -1.5+0.7 0.42
Hemoglobina final (gr/di+DE)

Diferencia entre Hematocrito inicial y -0.3+4.7 -2+4.9 -5.4+26 0.20

Hematocrito final (% +DE)

Cuadro No. 2. Diferencias en los parametros medidos al finalizar el tratamiento. Grupo No. 1:
Metformin; Grupo No. 2: Rasiglitazona; Grupo No. 3: Metformin y rosiglitazona. * Desviacion
estandar;** indice de masa corporal inicial; * indice de masa corporal final: * colesterol-
lipoproteinas de baja densidad: “ colesterol-lipoproteinas de alta densidad: “alanino
aminotransferasa;” aspartato aminotransferasa; nitrogeno ureico sanguineo. " Kruskal-Wallis.
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