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RESUMEN

La diabetes mellitus (DM) es uno de los
principales problemas de salud publica en paises
en desarrollo y desarrollados. El tratamiento es
integral, e incluye diversas estrategias. Ademas
del tratamiento ortodoxo, ha aumentado el uso
de terapias alternativas. En los Estdos Unidos
(EEUU), el 6% de la poblacién con DM reportaron
el consumo de suplementos de cromo como terapia
alternativa. Sin embargo la eficacia del cromo
para reducir la glucemia y la hiperlipidemia, es
aun controversial. El propoésito de esta revision
es evaluar las evidencias disponibles del efecto
del suplemento de cromo sobre el control de
las personas con DM. Se realizé una revision
de estudios aleatorios, controlados, doble ciego,
registrados en PubMed del 1 de enero de 2004 al
31 de mayo de 2007, que incluyeran terapia con
suplementos de cromo en sujetos con DM. Se
analizaron ocho estudios aleatorios controlados,
siete de los cuales fueron estudios paralelos y
uno cruzado; participaron en promedio 49 sujetos
(29-68). Cuatro de los ocho estudios mostraron
un efecto benéfico, estadisticamente significativo,
sobre los niveles de glucosa, tres sobre los niveles
de insulina, y uno sobre la hemoglobina glucosilada
(HbAlc). Los resultados observados sugieren un
efecto benéfico del suplemento de cromo a corto
plazo; sin embargo, los cambios en los indicadores
son minimos y no consistentes.

Palabras Clave: Cromo, Diabetes Mellitus, Re-
sistencia a la insulina, HbAlc.

SUMMARY
Evidence of chromium effect in subjects with
diabetes: a systematic review.

Diabetes mellitus (DM) is one of the
most important public health problems in
both developed and developing countries. The
treatment is comprehensive and includes several
strategies. In addition to orthodox treatment, the
use of alternative medicine has increased. In the
U.S., 6% of the population with diabetes reported
using chromium supplementation as an alternative
therapy. However, the effect of chromium in
reducing blood glucose and serum lipid levels is
still controversial. The purpose of this review is
to evaluate the available evidence of the effect of
chromium supplementation for metabolic control
of subjects with type 2 DM. We conducted a
review of randomized, controlled, double-blind
clinical trials registered on PubMed from January
1, 2004 to May 31, 2007 that included chromium
supplement therapy in subjects with DM. We
analyzed eight randomized clinical studies. Seven
were parallel studies and one was a crossover
study. Mean participation was 49 subjects (range:
29-68). In 4/8 studies, a statistically significant
benefit was demonstrated on glucose levels,
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three on insulin levels, and one on glycosylated
hemoglobin (HbAlc). In the reviewed studies,
results suggest a slight short-term beneficial effect
of chromium supplementation; however, results
are not consistent.

Keywords: Chromium, Diabetes Mellitus, Insulin
Resistance, HbAlc.

INTRODUCCION

La diabetes mellitus (DM) se ha convertido en
uno de los principales problemas de salud ptblica
en los EEUU y en todo el mundo (1). La DM es una
enfermedad crénica que se caracteriza por niveles
elevados de glucosa sérica, los cuales son el
resultado de defectos en la produccién y/o funcién
de la insulina. La diabetes mellitus tipo 1 (DM1)
se caracteriza por una deficiencia de insulina,
resultado de una destruccién autoinmune de las
células beta del pancreas, y representa del 5-10%
de todos los casos diagnosticados de diabetes. La
diabetes mellitus tipo 2 (DM2) inicia generalmente
como una resistencia a la insulina, seguida por una
reduccioén en la produccion de insulina a medida
que la enfermedad progresa; representa del 90-95%
de todos los casos diagnosticados de diabetes. La
DM?2 se presenta generalmente en la edad adulta,
y se asocia a la obesidad (2). Este tipo de diabetes
ha alcanzado proporciones epidémicas, elevando
los costos para el tratamiento de estos pacientes y
deteriorando su calidad de vida (1).

En los EEUU, la diabetes es la sexta causa
de muerte y estd generalmente asociada a
complicaciones cardiovasculares; en México, es
la primera causa de muerte a nivel nacional, desde
el afio 2000 (3). Es una de las principales causas
de ceguera, insuficiencia renal, amputaciones
de miembros y de complicaciones durante el
embarazo (2).

La DM es un trastorno progresivo, y se
considera que afecta aproximadamente a 20.8
millones de estadounidenses (7% de la poblacién de
EEUU) y hasta 200 millones de personas alrededor
del mundo. La prevalencia se incrementa con la
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edad; 20.9% de los individuos de 60 afios o0 mas
tienen diabetes, comparado con el 10.6% de los
sujetos de 40 a 59 afios de edad (4). Los hispanos
y los negros no hispanos, tienen el doble de riesgo
de desarrollar DM, que los blancos no hispanos
(4). La incidencia de diabetes diagnosticada ha
alcanzado hasta el 41% entre 1997 y 2003, y
se cree que la obesidad es la principal causa de
este incremento (5). En México, el aumento en la
prevalencia de la diabetes también se ha asociado
a la obesidad (6).

El manejo de esta enfermedad puede
involucrar diversas estrategias. Algunos pueden
controlarse con un régimen dietario y ejercicio;
otros requieren de medicamentos para controlar la
hiperglucemia o enfermedades concomitantes (2).
Ademas del tratamiento tradicional de la diabetes,
muchos pacientes utilizan terapias alternativas
para reducir sus niveles séricos de glucosa y/o
lipidos; se ha llegado a reportar que hasta el 30%
de los pacientes diabéticos utilizan algun tipo de
terapia alternativa y el 6% utiliza suplementos de
cromo (7). Desde la década de los sesentas, se ha
evaluado la eficacia del cromo sobre la glucosa
sérica y los lipidos, pero los resultados han sido
controversiales (7).

Bioquimica del Cromo

El cromo (Cr) es un elemento de transicion
que pertenece al grupo VI de la tabla periddica y
tiene un peso atémico de 52.0. El cromo puede
existir en cualquier estado oxidativo desde -2
hasta +6, siendo 0, +2, +3 y +6 las mds comunes.
Las formas estables de cromo son +3 y +6. Casi
todas las fuentes de cromo en la superficie terrestre
se encuentran en la forma trivalente (+3) que es la
biolégicamente activa; la forma hexavalente (+6)
es generalmente resultado de la contaminacion
industrial y es la forma téxica (8).

Biodisponibilidad

La absorcién intestinal de cromo es baja
tanto en humanos como en animales, variando
desde 0.5% hasta 2%, dependiendo de la ingesta
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dietaria (8) y el resto es excretado por las heces,
orinay bilis (9,10). La excrecién normal de cromo
por la orina es de 0.05-0.5 pg/dia. Una vez que es
absorbido, el cromo es distribuido y almacenado
en varios tejidos, con mayor concentracién en
rifiones, musculo e higado (9,11), también se
encuentra en el bazo y tejido 6seo (10).

El contenido de cromo en el cuerpo se puede
ver reducido por varias causas; las dietas altas en
azucares simples (mas del 35% de las calorias de
la dieta) pueden incrementar la excrecion urinaria
de cromo; las infecciones, el ejercicio intenso,
el embarazo y la lactancia, el trauma fisico,
incrementan las pérdidas de cromo y pueden
causar su deficiencia, especialmente si las ingestas
de cromo son bajas (8,9).

Funciones del Cromo

El cromo es un nutriente esencial que
potencializa la accién de la insulina, por lo
tanto, tiene in uencia en el metabolismo de los
carbohidratos, los lipidos y las proteinas; sin
embargo el mecanismo exacto no se ha definido
claramente (8,9). Se ha observado que una vez
en el plasma, el cromo se une principalmente a
la transferrina y otras proteinas plasmaticas, que
son las responsables de transportarlo en el cuerpo.
Al unirse al receptor de transferrina, el cromo es
internalizado por endocitosis, y es liberado para
unirse al oligopéptido de bajo peso molecular de
cromo (LMWCr), el cual normalmente existe
en las células insulino-dependientes en la forma
inactiva; al unirse al cromo se convierte a su
forma activa, la cual se cree que participa en el
sistema de amplificacién de la sefial de insulina,
uniéndose a los receptores activados de insulina
y dando como resultado la estimulacién de la
actividad de tirosina kinasa. El resultado de este
proceso potencializa la accién de la insulina
(8,10,11).

Se ha observado que el cromo inhibe la
fosfotirosina fosfatasa, la cual separa el fosfato
del receptor de insulina, dejando una disminucion
en la sensibilidad a la insulina. Ademds se ha
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sugerido que el cromo aumenta la uniéon de la
insulina, el nimero de receptores de insulina, la
internalizacion de la insulina y la sensibilidad de
las células beta del pancreas (11).

Concentraciones Normales de Cromo

Generalmente se utiliza la orina o el suero
para medir las concentraciones de cromo en el
organismo, pero €stas re ejan la ingesta dietaria
reciente. Se ha medido también en el cabello,
pero no es muy aceptado porque no se sabe si
se mide el nivel de cromo endégeno o exdgeno
(presentes en los productos para el cabello) (10).
Las concentraciones normales de cromo sérico van
desde 0.05 hasta 0.5 pg/mL (12) y los niveles
por debajo de 0.14 — 0.15 ng/mL en suero y de
0.26 — 0.28 ng/mL en plasma pueden indicar una
deficiencia severa de cromo (8).

Fuentes de Cromo

El cromo es un mineral esencial que no es

producido por el cuerpo y debe ser obtenido de
la dieta. La mayoria del cromo ingerido con los
alimentos es en la forma trivalente (13).
La mejor fuente de cromo es la levadura de
cerveza. Otras fuentes de cromo incluyen: carne
de res, higado, huevos, pollo, ostiones, germen
de trigo, pimientos, brdcoli, jugo de uva, papa,
ajo, manzana, pldtano, espinacas, pimienta,
mantequilla, melazas, etc (13).

El cromo se encuentra presente en numerosos
suplementos alimenticios y multivitaminicos. Se
encuentra disponible en la forma de sales: cloruro
de cromo, picolinato de cromo, nicotinato de
cromo, citrato de cromo, pidolato de cromo. El
cloruro de cromo es el que se absorbe en menor
cantidad (0.4%) y el picolinato de cromo es el de
mayor absorcién (0.7-5.2%) (7).

Cantidades Recomendadas de Cromo

Enlos EEUU, el “National Research Council”
estimé que la ingesta dietaria diaria adecuada y
segura de cromo para adultos, es de 50-200 pg/dia
(National Research Council, 1989). Las ingestas
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de cromo recomendadas por grupos de edad son
(13):
e Infantes
o 0-6meses: 0.2 ug
o 7-12 meses: 5.5 ug
e Nifios
o 1-3afios: 11 pg
o 4-8afios: 15 pg
o 9-13 afios: 21 a25 ug
* Adolescentes
o hombres 14 - 18 afios: 35 pg
o mujeres 14 - 18 afios: 24 pg
*  Hombres Adultos
o 19-50 afios: 35 pg
o mayores de 50 afios: 30 pg
* Mujeres Adultas
o 19-50 afios: 25 pg
o mayores de 50 afios: 20 pg

o embarazadas: 29 - 30 ug
o lactando: 44 - 45 pg

El cromo en el tratamiento de la diabetes

El interés en el uso del cromo data desde
hace varios afios debido a su posible conexién
con varias condiciones de salud. Las areas donde
hay mds investigacion sobre el uso de suplementos
de cromo son en el tratamiento de la diabetes, la
disminucién de los lipidos séricos, la promocion
de la pérdida de peso y el mejoramiento de la
composicion corporal (9).

En el 2002, Althuis y colaboradores (14)
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realizaron un meta-andlisis de 15 estudios
clinicos aleatorios que evaluaban el efecto de los
suplementos de cromo en las medidas de control
glucémico, en sujetos sanos, con intolerancia a
la glucosa y en diabéticos tipo 2. En total fueron
618 sujetos, 193 con DM2 y 425 sanos o con
intolerancia a la glucosa; 11 estudios (73%)
contenian mas del 90% de los sujetos asignados al
andlisis. En total el 85% de los pacientes asignados
fueron evaluados al finalizar el seguimiento. S6lo
cuatro estudios reportaron concentraciones de
cromo al inicio. Cuatro estudios incluian a sujetos
diabéticos. Un estudio realizado en China incluia
155 sujetos, y esto correspondia a mas del 80%
del total de sujetos con diabetes y los resultados
demostraron que el consumo de cromo reducia
los niveles de glucosa e insulina; sin embargo,
los estudios combinados de los otros tres estudios,
con 38 sujetos, no demostraon ningun efecto. En
sujetos no diabéticos, no se encontrd efecto del
consumo de suplementos de cromo sobre las
concentraciones de glucosa, insulina o HbAlc en
sujetos no diabéticos. Ninguno de ellos presentd
efectos adversos. En conclusion, los autores
sugieren que los resultados observados en sujetos
diabéticos no fueron concluyentes.

En el 2003, Ryan y colaboradores (7)
realizaron una revision del uso de cromo como
tratamiento conjunto en la DM tipo 2. Encontraron
15 estudios en sujetos sanos, 19 estudios en sujetos
intolerantes a la glucosa o diabéticos. Solamente
cinco de ellos fueron estudios aleatorios,
controlados y doble ciego. Los autores concluyen
en ese estudio que el cromo no tiene efecto sobre la
glucosa plasmaética en sujetos sanos. El efecto del
cromo dio resultados diferentes en los estudios en
personas con diabetes o intolerancia a la glucosa.
Dos de los 5 estudios en personas con diabetes
(cuatro) o con intolerancia a la glucosa (uno),
analizados son del mismo autor; en tres de ellos
(dos del mismo autor realizados en China y uno en
Arabia Saudita) se observo reduccion de la glucosa
sérica y de la hemoglobina glucosilada y en dos
estudios se observo aumento de ésta. En ningin
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estudio se ha monitorizado la dieta, el ejercicio
o el adecuado cumplimiento del tratamiento. Se
usaron diferentes formas y variedades de cromo,
por lo que los resultados no pueden demostrar
una tendencia sobre la efectividad del cromo.
Asimismo, el suplemento de cromo no demostrd
efectos positivos sobre el perfil de lipidos. En
estos estudios, la suplementacion de 200-600 ug/
dia demostré ser segura y no se reportaron efectos
adversos.

En el 2006, Jain y colaboradores (15)
examinaron el efecto de los suplementos de cromo
en la glucosilacién de las proteinas en un modelo
de eritrocitos. Las células rojas fueron sometidas a
diferentes concentraciones de glucosa, incluyendo
un grupo control de células sin agregar cromo.
Al incrementar las concentraciones de glucosa se
observé un incremento de la glucosilacion de la
hemoglobina, este incremento se vi6 inhibido con
la suplementacion de cromo. Los autores de este
estudio consideran que los resultados sugieren
que la suplementacién con cromo previene el
incremento de la glucosilacién de la hemoglobina
y disminuye el estrés oxidativo, en eritrocitos
expuestos a altos niveles de glucosa.

Es este estudio se realiza una revision de
la literatura de estudios aleatorios controlados,
publicados en PubMed del 1 de enero de 2004 al
31 de mayo de 2007, que incluyeran terapia con
suplementos de cromo comparadas con placebo,
en sujetos con diabetes mellitus. El propdsito de
este trabajo fue analizar los resultados individuales
del efecto de la terapia con cromo y sus efectos
en las medidas de control glucémico y los lipidos
séricos.

METODOLOGIA

Se revisaron todos los articulos originales
publicados en la base de datos de MEDLINE/
PubMed, mediante las palabras "chromium and
diabetes mellitus", limitados a los siguientes
criterios: 1) publicaciones en inglés, 2) estudios
aleatorios controlados, 3) del 1 de enero de 2004
al 31 de Mayo de 2007, 4) en sujetos mayores de

Cromo y diabetes

19 aiios. Se excluyeron los articulos que incluian
mujeres embarazadas o lactando, que incluyeran
sujetos con antecedentes de cancer o malignidad.

RESULTADOS

Al incluir en la bisqueda las palabras clave
"Chromium and diabetes" se encontraron 19
articulos, de los cuales sélo 8 (Cuadro 1) eran
estudios aleatorios controlados, doble ciegos,
y cumplian con los criterios de inclusiéon. Dos
estudios fueron realizados en Estados Unidos
(20,21), dos en Holanda (19,23), dos en Taiwan
(16,18), uno en Eslovenia (17)y otro en la
Republica Checa (22).

ANALISIS
Estudios Aleatorios Controlados

Cheng (16) y colaboradores (2004) realizaron
un estudio aleatorio, doble ciego, controlado
con placebo, para investigar los efectos
de la suplementacion con cromo (Cr) en
sujetos euglucémicos (EU), moderadamente
hiperglucémicos (MH) y severamente
hiperglucémicos (SH) sobre las variables asociadas
al estrés oxidativo. Participaron 68 sujetos que
fueron asignados en 3 grupos: EU, MH y SH. Cada
grupo fue subdividido en dos: uno con placebo
y otro con 1000 pg de levadura de Cr. El estrés
oxidativo fue valorado con las concentraciones
de las substancias tiobarbittricas (TBARS), y el
estatus antioxidante total (TAS). Los sujetos fueron
evaluados al inicio y a los seis meses. Los niveles
plasméticos de Cr iniciales no fueron diferentes
entre los grupos placebo y los de intervencion. A los
6 meses, en el grupo SH con suplementacién con
Cr, se observé reduccion de la glucosa plasmaética
de 13.5 mmol a 12.9 mmol y de la HbAlc de
10.3% a 9.7%, los datos del grupo placebo no
fueron proporcionados. Los niveles iniciales de
TBARS fueron significativamente mas altos en los
grupos MH y SH (p=0.05); después de 6 meses con
suplementos de Cr, estos niveles bajaron en ambos
grupos enun 7.25% (4.00 a2 3.71 umol/L) y 18.1%
(5.41 a 4.43 umol/L) respectivamente,
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Cuadro 1
Estudios Aleatorios Controlados sobre el uso de Cromo en sujetos con Diabetes Mellitus tipo 2
. Efecto en los Lipidos
Efecto Glucémico Maximo Promedio de Cambio*
. Disefio/ Maiximo promedio de cambio
Referencia (N) duracién Cromo pg/d (%)* CT LDL TG
Cheng et al 68 A,CP,DC, P 1000 (levadura Cr=Glu04.4%, HbAlcO5.8%
(2004)'¢ 6 meses de Cr) Pl=ND ND | ND | ND ND
Vrtovecetal | 60 | A,CP,DC,C | 1000 (picolinato Cr=Ins 0 28%**
(2005)"7 3 meses de Cr) PI=NS NS | ND | ND ND
Cr=Glu 0 38.1 mg/dL*, Ins 0
1.7 pU/mL*, HbA1c 0 0.21%,
Pei et al 60 | A,CP,DC,P | 400 (leche enri- HOMA-IR 0 1.31
(2006)'* 4meses | quecidaconCr) | PI=Glu063 mg/dL, Ins0 19 | NP | ND | ND ND
pU/mL, HbA1c 00.1%, HOMA-
IR 00.72
Kleefstraet | 53 | A,CP,DC,P | 500y 1000 (pi-
al (2006)" 6 meses colinato de Cr) NS NS NS NS NS
Cr= Glu 0 31 mg/dL*** HbAlc
Martin et al 29 A, CP,DC, P | 1000 (picolinato 01.16%**, FFM [ 1.07kg*
(2006)* 10 meses de Cr) Pl= Glu 0 11.3 mg/dL, HbAlc ND | ND | ND NS
00.4%, FEM [ 0.68kg
Cr=Glu021.4%**, AUCIT Cr= 9.25
k
Singeretal | 36 | A,CP,DC,P | 600 (picolinato 11.6% me/dL
(2006)*! 1 mes de Cr) NS NS NS Pl= 59.75
Pl=GluD 8.8%, AUC04.3% :
mg/dL
— ok
Racek eral | 36 | A,CP,DC,P | 400 (levadura Cr= Glul3.2%*, Ins
(2006)* 3 meses de Cr) 16.2% NS NS NS NS
Pl=Glu04.9% **,Ins09.5%
Kleefstra et 57 A, CP,DC, P 400 (levadura
al (2007)% 6 meses de Cr) NS NS NS NS NS

A= Aleatorio; CP= Controlado por placebo; DC= Doble ciego; P= Paralelo; C= Cruzado; Cr= cromo; Glu: glucosa; Ins= Insulina; HbA1c=
Hemoglobina glucosilada; HOMA-IR: Resistencia a la Insulina; FFM= Masa libre de grasa; AUC= Area bajo la curva de glucosa; CT= Co-
lesterol total; TG= Triglicéridos;LDL= Lipoproteinas de baja densidad; HDL=Lipoproteinas de alta densidad; ND= No Disponible; NS= No

Significativo; Cr=cromo, Pl=placebo

a Maximo porcentaje de cambio en las medias iniciales entre ambos grupos, en el grupo de intervencion con cromo

. p<0.05; **p<0.01; ***p<0.001

pero en el grupo EU aument6 un 38.4% (2.89 a
4.00 umol/L). En los grupos placebo EU, MH y
SH no se observaron cambios significativos (3.01
a 3.11 pmol/L; 4.14 a 4.22 pmol/L; 5.43 a 5.58
pmol/L) respectivamente. Hubo un incremento
significativo de TAS en el grupo SH después de 6
meses con suplementos de Cr, pero disminuy6 en
los grupos MH y EU. No se observaron cambios
en ninguno de los grupos placebo. En conclusién,
se observaron cambios favorables en sujetos con
hiperglucemia severa inicial (HbAlc >8.5%) y
suplementos de cromo.

Vrtovec (17)y colaboradores (2005) realizaron
un estudio aleatorio, cruzado, doble ciego,
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controlado con placebo, en 60 sujetos con
DM2, para investigar el efecto potencial de la
suplementacién de cromo sobre la duracion del
intervalo QTc. Los participantes se asignaron a
dos grupos. Al grupo A (n=30), se le prescribieron
1000 pg/dia de picolinato de cromo durante 3
meses, seguido de otros 3 meses con placebo; en el
grupo B (n=30), iniciaron con placebo los primeros
3 meses y otros 3 meses con 1000 pg/dia de
picolinato de cromo. Al inicio, no hubo diferencias
clinicas o de laboratorio entre los dos grupos. La
duracién del intervalo QTc se determind en 50
sujetos (83%), 27 del grupo A y 23 del grupo B.
Se observo acortamiento del intervalo QTc en 31
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(62%) sujetos con la suplementacién con cromo.
Los sujetos con acortamiento del QTc presentaron
mayor indice de masa corporal (IMC). De acuerdo
a los autores de este estudio, los resultados sugieren
que la mayor ingesta de cromo puede disminuir
el riesgo cardiovascular en los diabéticos tipo 2,
lo que podria sugerir un beneficio potencial del
suplemento de cromo en personas con diabetes y
obesidad. Se observé una reduccion significativa
de insulina plasmatica durante la suplementacién
con cromo (grupo A de 13.5a 10.9 mUI/L a los tres
meses y hasta 10.4 mUI/L a los seis meses; en el
grupo B fue de 14.7 a 14.1 mUI/L a los tres meses y
de 9.8 mUI/L a los seis meses); sin embargo, no se
observé reducccidn significativa de IMC, glucosa,
HbAlc, ni lipidos.

Pei (18) y colaboradores (2006) realizaron
un estudio aleatorio, doble ciego, controlado con
placebo, para evaluar el efecto y la seguridad de la
leche en polvo enriquecida con cromo en 60 sujetos
con DM2 vy altos niveles de HbAlc (promedio
9.2%). Los sujetos se asignaron a dos grupos: 1)
20 g de leche en polvo, enriquecida con 200 ug de
cromo, dos veces al diay 2) 20 g de leche en polvo
(sin cromo) dos veces al dia, durante 16 semanas.
Todos los sujetos recibieron educacién nutricional.
La valoracidén de indicadores bioquimicos fueron
al inicio y al final de la intervencién. Después
de la intervencidn, el grupo con cromo presentd
menores concentraciones de glucosa (-38.1 mg/
dL v.s. +63 mg/dL) e insulina (-1.7 pU/mL v.s.
+1.9 pU/mL) comparado con el grupo placebo
(p<0.05), especialmente en hombres (p<0.01); la
HbA1c fue menor en el grupo con cromo (-0.21%
v.s. +0.1%) (hombres, p<0.05); también hubo una
mejoria en la resistencia a la insulina (HOMA-IR
de -1.31 en el grupo de cromo y de +0.72 en el
placebo, p<0.05). No se encontraron diferencias
significativas en otros pardmetros metabdlicos.
Estos resultados demuestran un efecto favorable
del cromo sobre indicadores bioquimicos de
control metabdlico en sujetos con altos niveles
de HbAlc.

Kleefstra (19) y colaboradores (2006)
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realizaron un estudio aleatorio, doble ciego,
controlado con placebo, en 53 sujetos con DM2
tratados con insulina, para investigar el efecto
del cromo sobre el control glucémico y factores
asociados al sindrome metabdlico, en poblacién
occidental. Se asignaron a los sujetos en tres
grupos: 1) Grupo Placebo (n=19), 2) Grupo con
500 pg de picolinato de Cr (n=17), y 3) Grupo con
1000 pg de picolinato de Cr. El estudio tuvo una
duracién de 6 meses de intervencion; 46 sujetos
completaron el estudio. Se realizaron valoraciones
bioquimicas al inicio, al mes, a los tres y a los seis
meses. No se observaron diferencias significativas
(HbAlc, presién arterial, IMC, CT, LDL, HDL
y TG) entre los grupos en ningln periodo del
estudio. Se hizo un andlisis pos hoc en todos los
sujetos que aumentaron las concentraciones de
cromo y se observéd una tendencia a mejorar el
perfil de lipidos, que fue significativa después de
seis meses, para las LDL, el CT y el cociente HDL/
CT. Dos sujetos del grupo de 1000 pg de cromo
dejaron el estudio por posibles efectos adversos
del tratamiento (uno de ellos con diarrea acuosa,
debilidad, ndusea y cefalea; el otro con vértigo,
ndusea y vomito).

Martin (20)y colaboradores (2006) realizaron
un estudio aleatorio, doble ciego, controlado
con placebo, para evaluar la suplementacién
con cromo en 29 sujetos con diabetes tipo 2,
durante un periodo de 10 meses de observacion,
sobre cambios en la sensibilidad a la insulina,
composicion corporal y el control glucémico. El
estudio consistié de varias etapas: inicio con cuatro
semanas de un periodo de lavado; después fueron
12 semanas con tratamiento con glipizida (GITS)
(Periodo 1); y 24 semanas en donde se asignaron
aleatoriamente a dos grupos, uno con tratamiento
de GITS+placebo vy el otro con GITS+1000 ug
de picolinato de cromo (Periodo 2). Veinticinco
sujetos completaron el estudio (17 hombres y 8
mujeres). El promedio de edad de los participantes
fue de 59.7 afos, de HbAlc de 9.7%, de glucosa
sérica de 170 mg/dL, de IMC de 30 kg/m? y de
peso de 86.0 kg. Al finalizar el estudio, el grupo
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con picolinato de cromo presenté en promedio
menos concentracion de glucosa (-31 mg/dL v.s.
-11.33 mg/dL, p=0.0002), de HbAlc (-1.16% v.s.
-0.44%, p=0.005), de area bajo la curva de glucosa
(-11.131 v.s. -6.454, p=0.0001), y de sensibilidad a
la insulina (p=0.02) y FFA (-0.20 mmol/L v.s. -0.12
mmol/L, p=0.0007), al compararse con el grupo
placebo. Durante el periodo 2, el grupo placebo tuvo
un incremento significativo de peso (2.2 kg v.s. 0.9
kg, p<0.001), de grasa abdominal total (p<0.01),
de grasa visceral y de grasa subcutanea (p<0.05) al
compararse con el grupo de cromo. En este estudio
al agregar el picolinato de cromo en sujetos con
DM tipo 2 con un régimen de sulfonilurea, mejord
el control glucémico, incrementd la sensibilidad a
la insulina, produjo cambios en la distribucién de
grasa y atenuo significativamente la ganancia de
peso comparado con los sujetos con sulfonilurea
Unicamente.

Singer (21)y colaboradores (2006) realizaron
un estudio aleatorio, doble ciego, controlado con
placebo, de cuatro semanas de intervencion, con
el propdsito de valorar el efecto de la combinacion
de picolinato de cromo y biotina sobre el control
glucémico y el metabolismo de los lipidos.
Participaron en el estudio 36 sujetos con DM tipo 2
con tratamiento antidiabético e hipolipemiante, que
se asignaron a dos grupos: 1) grupo con 600 pg/
dia de picolinato de cromo + 2 mg/dia de Biotina
(n=20), y 2) grupo placebo (n=16). Se realizaron
valoraciones bioquimicas al inicio y al finalizar el
estudio. Al término de la intervencion, los niveles
de glucosa sanguinea disminuyeron -61.9 mg/dL
en el grupo de cromo y biotina (p=0.007) y en el
de placebo -28.9 mg/dL (p=0.3); los niveles de
glucosa postprandial después de una carga de
glucosa (AUC) disminuyeron significativamente
(p<0.05) en el grupo de cromo (-4701 mg/dL)
y aumentaron en el grupo placebo (+1649
mg/dL). Los niveles de fructosamina fueron
significativamente diferentes entre el grupo de
intervencion y el grupo placebo (-23+56 mg/dL v.s.
12.9+33 mg/dL, p<0.03). En el perfil de lipidos, se
encontraron diferencias significativas entre grupos
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en los niveles de TG (-9.25 mg/dL en el grupo de
cromo v.s. +59.75 en el grupo placebo, p<0.02) y
en el cociente TG/HDL (p<0.05). La combinacién
de picolinato de cromo y biotina mejord los niveles
de fructosamina, AUC, TGy del cociente TG/HDL
en pacientes diabéticos descontrolados.

Racek (22)y colaboradores (2006) realizaron
un estudio aleatorio, doble ciego controlado con
placebo, en 36 sujetos con DM tipo 2 durante 12
semanas de intervencion, para investigar el efecto
de la suplementacién con cromo sobre la glucosa e
insulina plasmatica, lipidos séricos y los marcadores
de estrés oxidativo. Los participantes se asignaron
en dos grupos: 1) grupo con levadura de cromo 400
pg/dia (n=19) y 2) grupo placebo (n=17). Se realiz
valoracién antropométrica y bioquimica al inicio,
a las seis semanas y a las 12 semanas. En el grupo
con cromo se observé una pérdida de peso de 1.27
kg y en el placebo de 0.27 kg. La glucosa sérica
disminuy6 en promedio 0.43 mmol/L en el grupo
con cromo, y en el grupo placebo aument6 0.8
mmol/L (p<0.01). En la HbA1c no se observaron
cambios significativos, s6lo una ligera tendencia a
incrementar en el grupo placebo. Se observé una
reduccién de insulina sérica en ambos grupos,
pero con un ligera tendencia a ser mayor en el
grupo con cromo (-16.2% v.s. -9.5%). Los lipidos
séricos permanecieron sin cambios después de las
12 semanas en ambos grupos. En los marcadores
de estrés oxidativo, como la actividad de la
glutatién peroxidasa (GSHPx) y la concentracion
de glutatién reducido (GSH) en eritrocitos, se
observé un mejoramiento significativo en el
grupo con cromo (p<0.05 para GSHPx y una
p<0.01 para GSH). Estos resultados, en poblacion
con niveles ligeramente altos de HbAlc (7.17%)
sugieren que la suplementacién con levadura
de cromo, en sujetos con DM tipo 2 con ligero
descontrol metabdlico, puede mejorar los niveles
sanguineos de glucosa y algunos marcadores de
estrés oxidativo.

Kleefstra (23) y colaboradores (2007)
realizaron un estudio aleatorio, doble ciego,
controlado con placebo, en una poblacién
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occidental con DM tipo 2, para investigar los
efectos del cromo sobre el control glucémico,
resistencia a la insulina y los factores asociados
con el sindrome metabdlico, durante un periodo de
seis meses. El estudio se realiz6 en 57 sujetos, que
fueron asignados a dos grupos: 1) grupo placebo
(n=28) y 2) grupo con 400 ug/dia de levadura de
cromo (n=29). Cincuenta y seis sujetos (98%)
terminaron el estudio; dos sujetos presentaron
efectos adversos (uno de cada grupo). En ningtn
momento, se observaron diferencias significativas
entre los dos grupos en ninguna de las siguientes
variables: glucosa plasmatica, HbAlc, presion
arterial, porcentaje de grasa corporal, peso, perfil
de lipidos y resistencia a la insulina. Los resultados
de este estudio no demuestran evidencia de que
la suplementacion con levadura de cromo sea
efectiva para el control glicémico de los sujetos
con DM tipo 2, con aumento ligero de HbAlc
(7.0%) y que toman hipoglucemiantes orales.

CONCLUSION

En conclusion, se analizaron ocho estudios
aleatorios, doble ciego, publicados de 2004 a 2007,
siete de los cuales fueron estudios paralelos y uno
cruzado; participaron en promedio 49 sujetos (29-
68); todos los estudios fueron realizados en paises
desarrollados, dos estudios fueron realizados en
Estados Unidos (20,21), dos en Holanda (19,23),
dos en Taiwan (16,18), uno en Eslovenia (17)
y otro en la Republica Checa (22). En cuatro
estudios se utilizé como suplemento el picolinato
de cromo, en tres la levadura de cromo, y en uno la
leche enriquecida con cromo. Las dosis de cromo
oscilaron entre 400 ug en tres estudios (18,22,23)
hasta 1000 pg en cuatro estudios (16,17,19,20).
Cinco estudios reportan con el suplemento de
cromo, reduccion de la glucemia (16,18,20,21,22),
tres de la insulina (17,18,22), dos de la HbA1C
(16,20), uno de la HOMA-IR (18), y uno de la
AUC (21). Un estudio report6 aumento de la
masa libre de grasa (20). Solamente cuatro de
los ocho estudios demostraron un efecto benéfico
estadisticamente significativo sobre la glucosa
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(18,20,21,22), tres sobre la insulina (17,18,22),
y uno sobre la HbA1C (20). Los resultados
observados sugieren un efecto benéfico del
suplemento de cromo a corto plazo; sin embargo,
los cambios en los indicadores son minimos y no
consistentes.
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