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Nuevas experiencias en la terapéutica
oral de la diabetes

Furtaer EXPERIENCE WITH ORAL THE-
RAPY IN DIABETES. K. L. Granville-Gros-
sman, S. Crawfurd, M. F. Crowley y
A. Bloom. Brit. M. /. 5156: 841, 1959.

Consideran los autores que la Metahe-
xamida es un agente hipoglicémico bien
tolerado, efectivo en diabéticos moderados
que se inician en la madurez y que su
accién es mds sostenida que la de la
Tolbutamida. Ademds puede ser adminis-
trada una vez al dia, Refieren que obser-
varon ictericia en uno de los pacientes
después del tratamiento con esta droga.

La Clorpropamida resultdé un agente
oral hipoglicémico mads efectivo que la
Tolbutamida y solamente es necesario ad-
ministrarla una vez al dia. Se tolera bien

ero a veces da lugar a reacciones de sen-
sibilidad.

La dimitildiguanida es un agente hi-
poglicémico efectivo pero no es bien tole-
rada por la boca.

En edad media, estudios sobre la me-
tahexamida demuestran que la droga de-
saparece del plasma mds rdpidamente en
individuos normales que en pacientes dia-
béticos.

Muchos diabéticos, especialmente los
nuevos, permanecen controlados por sim-
ples restricciones de la dieta después de
un tratamiento oral durante seis semanas,
aunque el periodo de remisidén es varia-
ble. Tres pacientes diabéticos que no res-
pondieron ni al derivado de sulfonilurea
ni a la fenetildiguanida, cuando se admi-
nistraron aisladamente se estabilizaron
con la combinacién de ambos.
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Los resultados del tratamiento
de 200 enfermos diabéticos
con Tolbutamida: discusién

sobre la insuficiencia secundaria

THe RESULT OF THE TREATMENT WITH
ToLBUTAMIDE OF 200 DiaBETIC Pa-
TIENS: A DiISCUSSION OF SECONDARY
Fa1Lure. J. M. Moss, D. E. DeLawter y
J. ). Canary. Ann. Int. Med. 50: 1407,
1959.

Los autores presentan una revisiéon de
los resultados obtenidos con la Tolbuta-
mida en el tratamiento de 200 pacientes
con diabetes. De estos 200 pacientes, 33
tomaron la droga durante mds de un afio,
3 durante mds de 2 afios. 17 por ciento de
los pacientes no obtuvieron efecto bené-
fico alguno y la droga fue suspendida
durante algunos dias. Obtuvieron resuita-
dos excelentes en el 49 por ciento de los
casos y en el 16 por ciento el efecto be-
néfico fue transitorio y seguido de un
fracaso secundario. Por ejemplo: ausen-
cia de respuesta a pesar del aumento de
la dosis.

Los mejores resultados los obtuvieron
en pacientes asintomadticos no ceténicos,
mayores de 40 afios, que se¢ encontra-
ban dentro del peso normal y que habian
recibido previamente menos de 40 unida-
des de insulina. La mayor parte de los
fracasos primitivos secundarios se presen-
taron en pacientes sintomdticos con ceto-
nuria e historia de cetosis. Cinco enfermos
respondieron bien durante varios meses
y luego desarrollaron insuficiencias secun-
darias sin causa aparente. Debido a esta
insuficiencia secundaria que no puede pre-
veerse siempre, es importante que los pa-
cientes en los que se usa la Tolbutamida
se les siga a intervalos de 4 a 6 semanas
después de la estabilizacién inicial. Co-
munican que obtuvieron un efecto nor-
moglicémico en ciertos pacientes obesos,
sin que usualmente este efecto fuera més
favorable que el obtenido por la restric-
cién de calorfas. 6 pacientes obesos fue-
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ron sometidos a una medicacién ficticia
de bicarbonato de sodio durante seis se-
manas antes de la iniciacién de la Tol-
butamida y obtuvieron niveles mds bajos
de azicar en la sangre durante la medi-
cacién con el placebo que cuando tomaron
la droga activa. Esto puede explicarse,
dicen los autores, por el hecho de que los
pacientes fueron trasladados de la clinica
eneral para diabéticos y colocados en
un grupo especial de estudio experimental
y debido a la extraordinaria atencidén de
que fueron objeto y porque estaban im-
presionados por la reputacion de las «nue-
vas pildoras maravillosas» observaron mds
fielmente que antes las reglas de su die-
ta baja en calorias. La reduccién del
azucar en la sangre fué paralela a la re-
duccién del peso corporal y cuando la
novedad de la situacién hubo pasado la
reduccién del azicar en sangre y del peso
corporal no continud. Fue en este momen-
to cuando se administré la Tolbutamida.
El efecto benéfico que otros autores han
comunicado con el uso de la Tolbutamida
en pacientes obesos es para Moss, Delaw-
ter y Canary, ¢l resultado de una mds
estricta observancia del régimen y de la
consecuente pérdida de peso. La frecuen-
cia de insuficiencia secundaria en pacien-
tes obesos es alta porque tiende a obser-
var las reglas dietéticas solamente durante
periodos limitados.

En 27 de 32 pacientes clasificados como
insuficientes secundarios nunca hubo una
buena respuesta y el leve grado de me-
joria experimentado se explica por la dis-
minucién de peso. Sin embargo 5 pa-
cientes obtuvieron una respuesta excelente
o buena durante periodos de 6 6 mds me-
ses. Después de estos periodos el azicar
sanguineo empezaba a elevarse a pesar
del aumento de la dosis de Tolbutamida
y sin ninguna relacién aparente. Puesto
que esta insuficiencia secundaria no pue-
de ser prevista, es esencial que todos los
pacientes bajo tratamiento con Tolbuta-
mida sean examinados por lo menos una
vez cada dos meses.

Once casos fueron sometidos a inter-

REVISTAS

Vol. IlI

venciones quirurgicas y 2 de las pacien-
tes tuvieron un embarazo normal durante
el curso terapéutico con Tolbutamida. No
se observaron efectos adversos atribuibles
a la Tolbutamida en los pacientes quirtr-
gicos, y solamente 3 de ellos necesitaron
dosis suplementarias de insulina el dia
de la operacién.

No se observaron efectos téxicos en pa-
cientes que recibieron dosis medias de 1
a 2 grs. de Tolbutamida al dia, con dosis
mds altas se presentaba ligera irritacién
gdstrica y concluye que la Tolbutamida
es una droga inocua, que es eficaz, en
por lo menos 1/4 del total de pacientes
con diabetes.

La forma de actoar
de los agentes hipoglicémicos orales

Tue MopE oF AcTioN oF OraL HyPoGLY-
ceMmic AceEnTs. D. W. Clarke. Revue
Canadienne de Biologie. 18: 289, 1959.

Los conceptos actuales respecto a la
forma de actuar de las sulfonilureas ex-
puestos por el autor, los resume de la
manera siguiente:

1) Causan hipoglicemia en animales
normales y en diabéticos en los que existe
todavia un contenido razonable de in-
sulina en el pancreas.

2) No causan hipoglicemia en anima-
les pancreatectomizados completamente
aloxanizados, o en diabéticos en los que
existe poca insulina pancredtica.

Conclusién A: por lo tanto actdan esti-
mulando la liberacién de insulina del
pancreas (y probablemente no tiene efec-
to periférico directo).

Contraargumento A: Si esto es asi uno
podria medir el efecto de esta liberacién
de insulina en los tejidos periféricos. Pero
pocos experimentos han demostrado evi-
dencia alguna del aumento de la activi-
dad de la insulina en los tejidos perifé-
ricos.



