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RESUMEN

Objetivo: Determinar lainfluencia de la acarbosa en la microa bumi-
nuriay parametros metabolicos en pacientes con diabetes mellitus tipo 2.

Material y métodos: Hemos estudiado 92 pacientes con diabetes tipo
2, tratados con acarbosa, sola o con insulina o antidiabéticos orales.
Hemos determinado los valores de Hb Alc, colesterol total, colesterol
HDL, colesterol LDL, triglicéridos y microalbuminuria, antes y después
del tratamiento con acarbosa.

Resultados: Los pacientes presentaron de forma global una mejoria
estadisticamente significativa de los niveles de HbA1c, triglicéridos y
microalbuminuria. En el grupo tratado con 30 mg de acarbosa al dia se
observ6 un descenso significativo de los valores de Hbalc y triglicéridos,
independientemente del tratamiento asociado. En el grupo tratado con
150 mg de acarbosa a dia la mejoria fue estadisticamente significativa
paralos niveles de HbA 1c.

Conclusiones: El tratamiento con acarbosa produce una mejoria en
los niveles de HbA 1c, independientemente de la dosis administrada, y de
los niveles de triglicéridos en pacientes tratados con 300 mg de acarbosa
al dia, sin relacion con los tratamientos asociados. Por esto, la acarbosa
debe ser considerada como una medicacién efectiva para mejorar €l con-
trol metabolico en vistas a prevenir € riesgo cardiovascular en estos
pacientes.
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MODIFICATION OF THE METABOLIC PARAMETERS AND MICRO -
ALBUMINURIA IN PATIENTS WITH DIABETES MELLITUS TYPE 2
TREATED WITH ACARBOSE

ABSTRACT

Objective: to determinate the influence of the acarbosa and microal -
buminuria on metabolic parameters in patients diabetics type 2.

Research desing and methods. We are studied 92 patients with dia -
betes type 2, treated with Acarbose alone or with insuline or oral anti -
diabetics We are determinated the values of HbAlc, total cholesterol,
HDL, LDL, triglycerides and microalbuminuria, before and after or the
treatment with acarbose.

Results: The patients presented globally a statistically significant
improvement in the levels of Hb Al c, triglycerides and microalbuminu -
ria. In the group treatise with 300 mg/day of acarbose it was observed a
significant decrease of the values of Hb Alc and triglycerides indepen -
dently of the associated treatment. In the group treated with 150 mg/day
the improvement only it was statistically significant for the levels of Hb
Alc.

Conclusions: The treatment with acarbose produces an improvement
in the levels of Hb Alc independently of the administered dose and of the
triglyceridesin patients treated wth 300 mg/day without relation to asso -
ciated treatments Therefore, he acarbose win be considered an effective
medication to improve the metabolic contral to prevent the cardiovascu -
lar risk in those patients
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INTRODUCCION

La acarbosa es un inhibidor de la alfa glucosidasa intesti-
nal que actla inhibiendo de forma competitivala absorcién de
carbohidratos, Reduce la hiperglucemia postprandia y la
hiperinsulinemia (1), lo cual conduce a un descenso moderado
delos niveles de hemoblogina glicosilada (2,3).

L as indicaciones fundamentales de la acarbosa son € tra-
tamiento de pacientes diabéticos tipo 2 con obesidad, bien
sola o asociada con antidiabéticos orales o insulina, la hiper-
glucemia postprandia y la hiperinsulinemia (4).

Trabajo aceptado: 20 de Diciembre de 2000

Durante la fase postprandial, la pared vascular en los
pacientes diabéticos es sometida a elevadas concentraciones
de glucosa y triglicéridos que dafian € endotelio y estimulan
el desarrollo de complicaciones macro y microvasculares (5).
Debido a esto, algunos autores han relacionado |a hipergluce-
mia e hiperinsulinemia con un incremento de la morbimortali-
dad por cardiopatia isquémica (6,7), que es altamente preva
lente en caso de nefropatia y retinopatia diabética (8). La
hiperglucemia postprandial se ha relacionado también con los
niveles de microabuminuria, siendo considerada hoy como
un marcador de riesgo cardiovascular (9,10).
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Laincidencia de efectos secundarios gastrointestinales fue
inferior cuando ladosis se administro de forma progresiva, y a
mayor duracién del tratamiento. Se ha demostrado una buena
tolerancia en pacientes diabéticos tipo 2, sobre todo en lostra
tados con dosis de 150 mg &l diaen lostipo 1 (11).

El objetivo de este estudio es valorar € efecto del trata-
miento con acarbosa sobre la microalbuminuria, la HbA1c,
colesteral total, colesterol HDL, colesterol LDL vy triglicéri-
dos en pacientes con diabetes mellitus tipo 2.

MATERIAL Y METODOS

Se recopilaron las historias clinicas de 92 pacientes diabé-
ticos tipo 2 (segln los criterios de la OMS) procedentes del
Departamento de Medicina Internay Endocrinologia del Hos-
pital Universitario de Valladolid. 46 fueron varones (50%) y
46 mujeres (50%), con una edad media de 61,22 + 11,83 afios,
siendo laedad minima 36 y la maxima 87 afios; y con un indi-
ce de masa corporal (BMI) superior a 27 Kg/m?.

L os pacientes recibieron tratamiento con acarbosa a dosis
de 150 mg/dia 0 300 mg/dia, bien sola o asociada con insulina
o sulfonilureas.

Ladosis de acarbosa se establecio de acuerdo a grado de
compensacion metabolica, valorada segiin el perfil glucémico
y los niveles de HbA1c, y el grado de tolerancia digestiva. La
dosificacién se administré de forma progresiva, incrementan-
dose en 50 mg semanales hasta completar la dosis total, divi-
dida en tres tomas diaria, e ingiriéndola junto con el primer
bocado de cada comida principal .

53 de los 92 pacientes (57,60%) recibieron una dosis total
de 300 mg/dia de acarbosa, y 39 pacientes (42,39%) de 150
mg/dia.

De los 53 pacientes tratados con dosis de 300 mg/dia de
acarbosa, 26 (49%) eran mujeresy 27 (51%) varones, con una
edad media de 56,58 + 10,94 (rango entre 41 y 79 afios); 5
(9,43%) en tratamiento con insuling, 20 (37,73%) con sulfoni-
lureas, y 28 (52,83%) sblo con acarbosa.

De los 39 pacientes tratados con dosis de acarbosa de 150
gm/dia, 21 (54%) eran mujeres 'y 18 (46%) varones, con una
edad media de 62,06 + 12,30 (rango entre 36 y 87 afios); 2
(5,12%) con insulina, 11 (28,20%) con sulfonilureas y 26
(66,66%) solo con acarbosa (Tablal).

De los 92 pacientes iniciales todos completaron € estudio,
no presentandose ninglin caso de efectos secundarios gas-
trointestinales y otro tipo de efectos que condujeran a aban-
dono del tratamiento.

Mediante autoanalisis se determinaron, a comienzo y a
los 6 meses de tratamiento, 0s parametros hematol 6gicos de

TABLA |
CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS DE LOS PACIENTES

Dosis de Acarbosa 300 mg/dia 150 mg/dia
N° de pacientes 53 (57,6%) 39 (42,39%)
Mujeres 260 (49%) 21 (54%)
Varones 27 (51%) 18 (46%)
Edad (afios) 56,58 £ 10,94 62,06 + 12,30
Insulina + Acarbosa 5 (9,43%) 2 (5,12%)

Sulfonilureas + Acarbosa 20 (37,73%)
Acarbosa sola 28 (52,83%)

11 (28,20%)
26 (66,66%)

rutina y tests bioquimicos. La glucosa plasmética se determi-
no por € método de oxidacion de la glucosa, la HbAlc
mediante cromatografia in columna (valores estandar:
4,7-6,4%), la microalbuminuria por nefelometria, y el coles
terol total (CT), triglicéridos (TG) y HDL por métodos enzi-
maticos de espectrofotometria. Los niveles de LDL colesterol
se calcularon usando la férmula de Friedewald: LDL = CT —
HDL - (TG/5).

El estudio estadistico se realiz6 mediante: a) contraste de
hipétesis de datos apareados basado en la distribucion normal,
considerando valores significativos aquellos con p < 0,05; b)
contraste de la diferencia de medias de dos poblaciones nor-
males independientes, basado en la distribucion de lat de Stu-
dent para la comparacion entre la poblacién con dosis de 150
mg/dia y la de 300 mg/dia. Los resultados se expresan como
lamedia+ la desviacion estandar.

RESULTADOS

Los 92 pacientes estudiados completaron los 6 meses de
tratamiento con acarbosa, por 1o que todos fueron incluidos en
€l estudio estadistico.

Enlastablasll, 11 y IV se expresan los valores obtenidos
en condiciones basales y tras la administracion de la medica
€ion, con su significacion estadistica (p < 0,05).

En e grupo de pacientes tratado con 300 mg/dia de acar-
bosa, e independientemente del tratamiento asociado, se
observo un descenso en los niveles de HbA 1c (p < 0,001) y de
triglicéridos (p < 0,01). En el grupo tratado con 150 mg/diade
acarbosa, la significacion estadistica sélo sereflejé en el caso
delosvaores de HbA1lc (p < 0,05).

TABLA Il
MODIFICACION DE LOS PARAMETROS EN EL GLOBAL DE
PACIENTES
Comienzo A los 6 meses
HbAlc (%) 710+169 644+160 p<0,001
Colesterol (mmol/l)  583+1,13 573+1,11 NS
C-HDL (mmol/1) 1,39+0,47 1,27 £0,50 NS
C-LDL (mmol/I) 396+1,03 3,96+0,98 NS
Triglicéridos (mmol/l) 1,87 +£1,20 150+£0,71 p<0,05

Microalbuminuria

(mg/24 h) 52,04 +76,52 31,55 +51,46 p<0,05

TABLA Il

MODIFICACION DE PARAMETROS EN EL GRUPO TRATADO
CON 150 MG/DIA DE ACARBOSA

Comienzo A los 6 meses
HbAlc (%) 6,98 +1,91 6,44 £ 1,67 p<0,05
Colesterol (mmol/l) 5,70 + 1,02 5,51+ 5,05 NS
C-HDL (mmol/1) 1,39 +0,41 1,45+ 0,50 NS
C-LDL (mmol/I) 3,69+1,01 3,69+1,16 NS

Triglicéridos (mmol/l) 2,30 + 1,68
Microalbuminuria
(mg/24h)

1,69+0,76 NS

54,98 £ 7597 21,76 +28,83 NS
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TABLA IV

MODIFICACION DE PARAMETROS EN EL GRUPO TRATADO
CON 300 MG/DIA DE ACARBOSA

Comienzo A los 6 meses
HbAlc (%) 711+142 6,37+151 p<0,001
Colesterol (mmol/l) 5,81+1,21 5,74+1,08 NS
C-HDL (mmol/I) 1,31+0,45 1,20+0,50 NS
C-LDL (mmol/1) 4,14+1,04 4,14+1,92 NS

Triglicéridos (mmol/l) 1,41 +0,49
Microalbuminuria
(mg/24 h)

1,18+0,34 p<0,01

23,40 £ 39,09 18,14 + 25,08 NS

DISCUSION

El tratamiento con acarbosa en diabéticos tipo 2, solo o
asociado con sulfonilureas o insulina, durante un periodo de 6
meses, conduce a una mejoria significativa en € control glu-
cémico, medido mediante los niveles plasméticos de HbA1c,
independientemente de la dosis de acarbosa utilizada (150 6
300 mg/dia), de acuerdo con lo observado por la mayoria de
autores (13,14).

En el grupo de pacientes tratados con 300 mg/dia de acar-
bosa encontramos un descenso significativo de los niveles de
triglicéridos plasméticos, que podria estar en relacion con e
mejor control glucémico. Este hecho no se aprecio en pacien-
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tes tratados con dosis de acarbosa de 150 mg/dia, a pesar dela
mejoria en los niveles de glucemia, y puede representar un
efecto beneficioso del tratamiento con acarbosa dosis depen-
diente.

Laaccién de la acarbosa sobre |os lipidos plasméticos esta
sometida a controversia, siendo confirmada por Hanefeld (1)
sobrelostriglicéridos, y por Austenat (15) sobre e colesteral,
pero en diabéticos tipo 1.

Dado que actualmente la microalbuminuria es considerada
como un marcador de riesgo cardiovascular, y que en diabéti-
cos tipo 2 depende, entre otros factores, de los niveles de glu-
cemia, hemos evaluado este pardmetro, encontrando un des-
censo del mismo en todos los grupos de tratamiento, lo cual es
solamente significativo considerando | os pacientes de unafor-
ma global, e independientemente de la dosis administrada.

Este descenso de la microalbuminuria no se ha demostra
do hasta la fecha, salvo en estudios experimentales (16).
Nosotros pensamos que pudiera tener gran trascendencia dada
la alta prevalencia de eventos cardiovasculares presentes en
estos pacientes. En orden a confirmar este hallazgo serian pre-
cisos largas series de estudios ya que cuando el grupo global
de pacientes es fraccionado |la muestra podria ser insuficiente.

En resumen, el tratamiento con acarbosa en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 mejora los niveles de HbAlc, inde-
pendientemente de la dosis administrada (150 6 300 mg/dia);
y de triglicéridos a dosis de 300 mg/dia. Es posible que esta
dosis tenga un efecto beneficioso sobre la microalbuminuria.
La acarbosa puede ser considerada como una medicacion
efectiva en estos pacientes, con la intencion de mejorar su
control metabdlico y prevenir €l riesgo cardiovascular, tan
elevado en ellos.
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