Supplementary material

Pharmacogenetics of Metformin Transporters Suggests No Association
with Therapeutic Inefficacy Among Diabetes Type 2 Mexican Patients
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S1.1 Table 1 analysis.

Group by treatment (Metformin or Metformin + Glibenclamide).



Normality test.

 Cements the statistical inference test.

* Use of Kolmogorov Smirnov test (50 or more observations) or the Shapiro-Wilk test (Less than 50
observations).
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Hypothesis testing.

HO: Data distribution = Normal distribution (p> 0.05).
H1: Data distribution # Normal distribution (p<0.05).

Descriptive analysis:

Normal distribution: Mean and standard deviation.

Non-normal distribution: Median and interquartile range.

Resumen de procesamiento de casos

Analyzed data (n= 103).

Casos
Valido Perdidos Total
Tratamiento? N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
Edad  Metformina 59 100.0% 0 0.0% 59 100.0%
Met + Glb 44 100.0% 0 0.0% 44 100.0%
Normality test
L]
Pruebas de normalidad
Kolmogaorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Tratamiento? | Estadistico gl Sig. Estadistico al Sig.
Edad  Metformina 0639 59 200 590 59 894
Met + Glb 097 44 200 973 44 /380

* Esto es un limite inferior de 1a significacion verdadera.

a. Correccion de significacion de Lilliefors

|

Descriptive data.




Comparison of metformin monotherapy and metformin + glibenclamide.

Descriptive data.

|

Normal

distribution.
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4 .- Inferential analyisis: Comparison of metformin monotherapy and metformin + glibenclamide.

l

L

t Student test and Levene test.

Mann Whitney s U test

Prueba de muestras indepentiemes

Pearson”s Chi square test or
Fisher”s exact test.

Prueba de Levene de iguaiaad
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Results

* The results obtained by the SPSS statistical program are found in
S1.11.1.



S1.2 Hardy-Weinberg equilibrium.

Genotypic and allelic frequencies.



Allelic proportion (Biallelic cases).

Number of alleles

» AP (Allelic proportion) =

Total alleles

* Example for rs72552763:
* GAT/GAT=69, del/GAT= 27, del/del=7

GAT proportion Del proportion

AP = 165 _ 0.80097087 AP = i 0.19902913
206 206

 Sustitution in: (p+q)%= p? + 2(p*q) + q? (Biallelic cases).
* Where:
* GAT proportion=p
* Del proportion= q



Allelic proportion (Triallelic cases).

Number of alleles

« AP (Allelic proportion) =

Total alleles

e Example for rs2032582:
* G/G=85,G/T=10, T/T=0, T/A=1, G/A=7

G Proportion T Proportion A Proportion

187 11 8
AP = 506" 0.90776699 AP = 206" 0.05339806 AP = 506" 0.03883495

 Sustitution in: (p+q+r)%= p? + 2(p*q) + g2 + 2gr + r? (Triallelic cases).
* Where:
* G proportion=p
* T proportion=q
* A Proportion=r



Genotypic and allelic frequencies among DMT?2 patients (n= 103).

1.- Patients with genotypic and allelic frequencies (n=103).

Biallelic polymorphisms.
|

Triallelic polymorphisms.

2.- Calculation of expected frequencies.

P+ T2 =pT2 +2 (p*q)+ qT2

(p+g+n)T2 = pT2 +2pg+qT2 + 2 pr+-2gr+772

3.- Pearson”s Xi square test for Hardy-Weinberg equilibrium.

GENOTIPO

Estadisticos de prueba
M observado | Nesperada | Residuo GEMOTIPO
GATTGAT 44 436 4 Chi-cuadrado 033*
deliGAT 45 46.8 -8 al 2
delidel 13 176 3 Sig. asinttica 984
Total 103 a. 0 casillas (0.0%) han

esperado frecuencias

menores que . La
frecuencia minima de
casilla esperada es 12.6.

GENOTIPO Estadisticos de prueba
M observado | M esperada | Residuo GENOTIPO
Chi-cuadrado a
11 a5 853 -3 | 805
i 10 10.0 0 g intti 3
e 1 4 & ig. asintatica 848
* 13 7 73 3 a. 1 casillas (25.0%) han
esperado frecuencias
Total 103 menores que 5. La

frecuencia minima de
casilla esperada es 4.




Pearson’s Chi square.
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Results.

* The Hardy Weinberg equilibrium results are found in $1.11.2 Hardy
Weinberg Equilibrium.



S1.3 Frequencies in controlled and uncontrolled patients
according to genotype.



Pearson’s Chi square.
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Therapeutic efficacy according to SNP and DMT?2 patient’s genotype.

SLCA22A1: rs72552763 and
rs622342.

SLCA22A2: rs316019.

SLC22A3: rs2076828.

ABCB1: rs1128503, rs2032582
and rs1045642.

CYP2C9: rs1799853,
rs1057910 and rs1934969.

Polymorphism carriers sirted according to control or non control defined by

Control

Non- control

(HbA1c <7%).

(HbAlc >7%).

HbA1lc (n= 103).

Pearson’s Chi
square.

Tabla cruzada OCT1rs72552763*Control HbA1c

Control HbAlc

Sicontrol | Mo control Taotal
OCT1rs72552763  GATIGAT  Recuento 23 2 44
% dentro de Control
HbAT G 47.9% 38.2% 42.7%
deliGAT Recuento 18 28 46
% dentro de Control
HbAT ¢ 37.5% 50.9% 44.7%
delidel Recuento 7 g 13
% dentro de Control
HEATC 14.6% 10.9% 12.6%
Total Recuento 45 55 103
% dentro de Control
HEATC 100.0% 100.0% 100.0%
Pruebas de chi-cuadrado
Significacidn
asintdtica
Yalor ql (bilateral)
Chi-cuadrado de 5
Pearson 1.875° 3492
Razdn de verosimilitud 1.883 .390
Asociacion lineal por 5
lineal .20 1 G54
N de casos validos 103

a. 0 casillas (0.0%) han esperado un recuento menor que 5. El

recuento minimo esperado es 6.06.




Results.

* The results produced by the SPSS program are found in $1.11.3 Table 3.



S1.4 Metformin plasmatic concentrations according to
SNP and genotype.



Metformin plasmatic concentrations among

DMT2 patients according to SNP and

genotype.

SLCA22A1: rs72552763 and
rs622342.

SLCA22A2: rs316019.
SLC22A3: rs2076828.

ABCB1: rs1128503, rs2032582
and rs1045642.

CYP2C9: rs1799853,
rs1057910 and rs1934969.

Control
(HbAlc <7%)

Non- control

(HbAlc >7%).

Descriptive ,

analysis.

Metformin

_ + plasmatic

concentration.
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Inferential analysis.
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KRUSKAL WALLIS TEST.

Table 4. Metformin plasmatic concent

rations among DMT2 patients grouped by SNF and genotype.

Control Non-control
Gene SNP Genotype (ng/mL) median (ng/mL) median #P=
(IQR 25-75%) [n] (IQR 25-75%) [n]

GAT/GAT 376.9 (133.4 — 763) [17] 481.7 (185.9 — 971) [17] _ 0812
del/GAT 137.1 (66.47 687.4) [14] 790.6 (228.8—-1030.2)[27] 0.115
1572552763 del/del 139.1 (107.6 — 264.3) [6] 785.6 (70.2 — 1642.7) [5] 0.792

SLC22A1 P= 0.358 0.820
(OCT1) AJA 339.7 (129.8 — 700.9) [16] 526.3 (169 — 1000.9) [16] 0.616




Results.

* The results produced by the SPSS program are found in $S1.11.4
Metformin plasmatic concentrations among DMT2 patients
according to SNP and genotype.



S1.5 Metformin plasmatic concentrations according to
treatment and genotype.

Group by Treatment: Metformin or Metformin + Glibenclamide.



Metformin plasmatic concentrations among
DMT2 patients grouped by treatment and

genotype.

SLCA22A1: rs72552763 and
rs622342.

SLCA22A2: rs316019.

SLC22A3: rs2076828.

ABCB1: rs1128503, rs2032582
and rs1045642.

CYP2C9: rs1799853,
rs1057910 and rs1934969.

Metformin

Metformin +
Glibenclamide

Descriptive
analysis.

Metformin
_ + plasmatic

concentration.
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Inferential analysis.
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KRUSKAL WALLIS TEST.

Table 5. Metformin plasmatic concentrati

ns among DMT?2 patients grouped by treatment and genotype.

Metformin Metformin+Glibenclamide
Gene SNP Genotype (ng/mL) median (ng/mL) median P=
(IQR 25-75%) [n] (IQR 25-75%) [n]
GAT/GAT 504 (129.8 — 923.7) [20] 366 (185.9 — 731) [14] _0.861
del/GAT D621 (57.2 — 765.1) [19] 797.3 (183.3 — 1088.9) [22] " 0.067
1572552763 del/del 46.1 (119.9 — 792.9) [7] 427.9 (46.2 — 1336.3) [4] 0.705
SLC22A1 r= 0.463 0.459

(OCT1) AfA 451.6 (126.1 — 876) [18] 366 (185.9 - 731) [14) 0.939



Table S1.5.1 Metformin plasmatic
concentrations among DMT?2 patients grouped
by treatment and genotype.

Table 51.5.1 Metformin plasmatic concentrations among DMT2 patients grouped by treatment and genotype.

Metformin Metformin+Glibenclamide
Gene SNP Genotype (ng/mL) median (ng/mL) median P=
(IQR 25-75%) [n] (IQR 25-73%) [n]
GAT/GAT 504 (129.8 - 923.7) [20] 366 (185.9 - 731) [14] 0.861
] . del/GAT 262.1 (57.2 - 765.1) [19] 797.3 (183.3 - 1088.9) [22] 0.067
TSI2552763 g ligel 1461 (119.9 - 792.9) [7] 1279 (462 - 1336.3) [4] 0.705
SLC22A1 P= 0.463 0.459
(OCTI) AfA 4516 (126.1 -876) [18] 366 (185.9 -731) [14] 0939
5627342 AJC 270.5 (57.2 - 770) [18] 790.6(215.1 - 1030.2) [19] 0.154
cic 237.5(119.9 - 1063.4) [12] 78506 (114 -1994.8) [7] 0447
P= 0.63%9 0.652
C/iC 327.9 (105.2 - 815) [42] 511 (157.8 — 1030.9) [358] 0272
SLCAZZA? - A/C 2834 (237 -589.3) [4 1025 (804 - 1247 5) [ 0165
(OCT2) 316013 A/A [ e = 0] = -
P= 0.755 0238
C/iC 146.1 (102.6 - 810.1) [35] 608.2 {146 — 1055.6) [30] 0.206
SLC22A3 22076878 CiG 4817 (2643 -687.4) [9] 551.2 (268.7 - 939.7) [8] 0564
(OCT3) GG 14822 (13216 - 164271 [2] 7239 (416.8 — 1030.9) [2] 0121
P= 0.120 0.878
cic 815 (441.5-1482.2) [11] 3442 (126.9-897.6) [12] 0124
C/T 282.3 (98.9 - 765.1) [24] 9945 (731 - 1344.1) [14] # 0.0027
71128503 T 1425 [(113.9 — 402 g) [11] 2102 (857 - 530_?)) [14] 0511
P= 0.075 0.007 ~
GG 618.5 (87 —1068.3) [13] 785.1(219.8 -1030.9) [14] 0513
GT 282.3 (100 -805.3) [22] 416.58 (185.9 — 685.7) [13] 0.339
T 278.9 (176.6 — 606.8) [7] 478 (58 — 1472.3) [8] 1.000
ABCEI 152032582 T/A (1348_? [1] (3223.2 [1] : -
GiA 105258 [1] 611 (428.9-1158.2) [3] -
P= 0884 0442
C/iC 618.58 (99.9 - 789 [11] §37.4 (441.6 - 1055.6) [18] 0.164
1045612 T 1391 (98.9 - 7652.1) [24] 308.7 (157.8 —685.7) [14] 0204
T 526.3 (271.6 - 888.8) [11] 221.3 (58 — 946.5) [8] 0322
P= 0.258 0175
171 376.9 (109.6 — B58.8) [39] 685.7 (2102 -1043.3) [31] 0244
r=1799853 172 290.7 (100 — sa0.5) [6] 968 (78 -126.9) [4]* 0.201
("2) "2 - [0] - 101 -
rs1057910 *173 26276 [1] 7123 (324.6 - 2078.7) [4] -
» *3) 2" - [0] 17053 1] -
Crpace P= 0483 0.035 =
AJA 262.1 (112 - 673.9) [27] 511 (157.8 — 1088.9) [30] 0.1%0
AT 725 (191.5-1146.3) [13] 758.3 (2382 -910.8) [8] 0.897
1934969 T 1225 (60.2 - 4£74.2) [4] 539.2 (22.8 - 1055.6) [2] 0.643
P= 0344 0870

*P=0.05 for Mann Whitney's U test . =P=0.05 for Kruskal Wallis test. ¥ P<0.05 for post-hoc test between genotypes.



Results.

* The results produced by the SPSS program are found in $1.11.5
Metformin concentration according to treatment and genotype.



51.6 Glycated Hemoglobin (HbA1c¢) according to
treatment and genotype.



Glycated Hemoglobin (HbA1c)
according to treatment and genotype

(n=103).

SLCA22A1: rs72552763 and
rs622342.

SLCA22A2: rs316019.
SLC22A3: rs2076828.

ABCB1: rs1128503, rs2032582
and rs1045642.

CYP2C9: rs1799853,
rs1057910 and rs1934969.

Metformin

Metformin +
Glibenclamide

.

Descriptive
analysis.
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Inferential analysis.
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KRUSKAL WALLIS TEST.

Table 6. Glycated Hemoglobin (HbA

1c) among DMT2 patients grouped by treatment and genotype.

Metformin Metformin+Glibenclamide
Gene SNP Genotype (2:HbA1c) median (2%HbA1c) median P=
(IQR 25-75%) [n] (IQR 25-75%) [n]
CATICGAT 6(7-68)[28]*% 94 (B5-11.21[18] » <0.001*
del/GAT 6.5 (6.2 —9.2) [22] 8.3 (7.3 - 10.4) [24] 0.023*
1572552763

del/del 6.5 (64— 6.8) [9] 10.1 (84- 11.3) [4] 0.045*

SLC22A1 P= 0.022 = 0.221
(OCT1) A/A 6 (5.8 - 6.5) [25] 9.4 (85-112) [16] <0.001*



Results.

* The results produced by the SPSS program are found in $1.11.6
Glycated Hemoglobin (HbAlc) according to treatment and genotype
(n=103).



S1.7 Dominant models.

1. OCT1 (rs72552763) and (rs622342)
2. ABCB1 (rs1128503) and (rs2032582)



Logistic regression on genotypic models in ABCB1 and OCT1 for HbAlc non-control across the

whole population (n=103).

Example for rs72552763

Patients with Genotype and HbAlc (n=103).

l

Dependent variable:
Non control by HbAlc (HbAlc 27%)

l

MODEL 1

l

Simple dominant model.

A copy of del allele is sufficient for
modify risk. GAT/del and del/del
carriers have the same risk.

GAT/GAT vs del/GAT + del/del

v

MODEL 2

l

Multiple dominant
model.

Adjusted model by covariates: Age,
BMI, treatment, and treatment
period.

GAT/GAT vs del/GAT + del/del

l

MODEL 3

l

Simple codominant
model.

Each genotype has the same risk and
not additional risk.

1. GAT/GAT
2. del/GAT
3. del/del



Logistic regression on genotypic models in ABCB1 and OCT1 for HbAlc non-control across the

whole population (n=103).

MODEL 1

l

Simple dominant model.

A copy of del allele is sufficient for
modify risk. GAT/del and del/del
carriers have the same risk.

GAT/GAT vs del/GAT + del/del

Example for rs72552763

Variables en la ecuacion

5% C.|. para EXP(B)

Error
B estandar Wald gl Sig. Exp(B) Inferior Superior
Paso1® DOMOCT1rs72552763(1) 388 A 989 320 1.450 679 3.266
Constante -.091 302 09 TE3 913

a.Variables especificadas en el paso 1: DOMOCT1rs72552763.




Logistic regression on genotypic models in ABCB1 and OCT1 for HbAlc non-control across the

whole population (n=103).

MODEL 2

l

Multiple dominant
model.

Adjusted model by covariables: Age,
BMlI, treatment, and treatment
period.

GAT/GAT vs del/GAT + del/del

Example for rs72552763

Variables en la ecuacion

Error 95% C.I. para EXP(B)
B estandar Wald al S, Exp(B) Inferiar Superior
Paso1® DOMOCT1rs72552763(1) A88 470 108 1 T4 1.207 395 3.691
=Trau -oon 030 LT T o] RoK L] oo =
Tiempodetratamiento 230 071 10.476 1 001 1.250 1.085 1.448
Tratamiento2(1) 28749 655 19.312 1 000 17.783 4.928 64.246
DM ) 2116 1.033 4194 1 04 5.298 1.085 G2.873

Constante - 706 1.735 166 1 684 493

a. Variables especificadas en el paso 1: DOMOCT1rs7 2552763, Edad, Tiempodetratamiento, Tratamiento2, DXIMC.




Logistic regression on genotypic models in ABCB1 and OCT1 for HbAlc non-control across the

whole population (n=103).

MODEL 3

l

Simple codominant
model.

Each genotype has the same risk and
not additional risk

1. GAT/GAT
2. del/GAT
3. del/del

Example for rs72552763

Variables en la ecuacion

Error

95% C.I. para EXP(B)

B estandar Wald al Sig. Exp(B) Inferior Superior
Paso1® OCT1rs72552763 1.862 2 394
OCT1rs72552763(1) 533 A27 1.657 1 212 1.704 738 3,835
OCT1rs72552763(2) -.063 633 010 1 820 .39 272 3.246
Constante -0 a0z 081 1 763 813

a. Variahles especificadas en el paso 1: OCT1rs72552763.




Results.

* The results produced by the SPSS program are found in $1.11.7
Dominant models: OCT1 and ABCB1.



S1.8 Diplotype analysis.

1.- OCT1 (rs72552763) and (rs622342). GAT/GAT + A/A.
2.- ABCB1 (rs1128503) and (rs2032582). C/C + G/G.



Multiple logistic regression on HbAlc non-control among DMT?2 patients.

Patients with: Genotype and HbA1lc (n=103).

Independent variables:

1.- GAT.AA: Adjusted model.

¢ Reference: GAT/GAT rs72552763 and A/A rs622342 non-carriers.
e Odds ratio GAT/GAT rs72552763 and A/A rs622342 carriers.

2.- AGE: quantitative variable.

Z.- :ﬁ/rlllod treatment. Quantitative variable. VL Dependent Variable.
. . Reference: BMI < 25 kg/m?2. MUItiple |Ogistic

e Odds ratio: BMI > 25 kg/m?2.

5.- Treatment.
* Reference: Metformin monotherapy.
* Odds ratio: Combined metformin and glibenclamide therapy.

regression. Non-control (HbAlc 27%).

Variables en la ecuacion

95% C.|. para EXP(B)

Error

B estandar Wald gl Sig. Exp(B) Inferior Superiar
Paso1® Edad -.066 030 4,954 1 026 936 .BE3 842
Tiempodetratamiento .23z arz 10.286 1 001 1.261 1.094 1452
DHIMC{1) 1.853 867 4,078 1 043 7.045 1.058 46,885
GAT.AAT) -.642 553 1172 1 274 526 165 1.683
Tratamiento2(1) 2.893 653 19.602 1 .0oo 18.050 5015 G4.969

Constante -.187 1.610 015 1 803 822

a.Variables especificadas en el paso 1: Edad, Tiempodetratamiento, DXIMC, GAT.AA, Tratamiento2.



Multiple logistic regression on HbAlc non-control among DMT?2 patients.

Patients with: Genotype and HbA1lc (n=103).

Independent variables:

1.- ABCB1DOM:
¢ Reference: C/C rs1128503 and G/G rs2032582 non-carriers.
¢ 0Odds ratio: C/C rs1128503 and G/G rs2032582 carriers.

2.- AGE: quantitative variable.

Adjusted model.

Z.- :ﬁ/rlllod treatment. Quantitative variable. VL Dependent Variable.
. . Reference: BMI < 25 kg/m?2. MUItiple |Ogistic

e Odds ratio: BMI > 25 kg/m?2.

5.- Treatment.
* Reference: Metformin monotherapy.
* Odds ratio: Combined metformin and glibenclamide therapy.

regression. Non-control (HbAlc 27%).

Variables en la ecuacion

Error 55% C.I. para EXP(B)
B estandar Wald gl Sig. Exp(B) Inferior Superior
Paso1?® Edad -.072 030 5709 1 017 830 87T 887
Tiempodetratamiento 240 072 11.228 1 001 1.271 1.105 1.462
Tratamiento2(1) 2.887 GEE6 18.764 1 .000 17.933 4 858 66.205
ABCE1DOM1) -1.026 738 1.934 1 164 358 084 1.622
DXIMC(1) 221 1.088 4132 1 042 9128 1.083 T6.966

Constante -.238 1.6749 020 1 887 788

a.Variables especificadas en el paso 1: Edad, Tiempodetratamiento, Tratamiento2, ABCE1DOM, DxIMC.



Figure S1.8.1 Forest Plot graphics showing OR by covariates influencing patient’s control/no-control. Upper
panel: rs72552763 (GAT/GAT) and rs622342 (A/A) in OCT1. Lower panel: rs1128503 (C/C) and rs2032582
(G/G) in ABCB1.

Odds Ratio Odds Ratio
Study or Subgroup log[Odds Ratio] SE IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI
Age -0.066 0.03 0.94 [0.88, 0.99) 4
BMI =25 Kgim? 1953 0967 7.05[1.06, 46.91] t
rs72552763 (GATIGAT) and rs622342 (AJA) -0.642 0593 0.53[0.16,1.68) —
Treatment (Metformin + Glibenclamide) 2.893 0.653 18.05[5.02, 64.90] —_—
Treatment period 0.232 0.072 1.26[1.10, 1.45] +

0.01 0.1 1 10 100

Control No control

Odds Ratio Odds Ratio
Study or Subgroup log[Odds Ratio] SE IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI
Age -0.072 003 0.93[0.88, 0.99) L
BMI =25 kaim* 2211 1.088 9.12[1.08,76.97] t
131128503 (CIC) and rs2032582 (GIG) -1.026 0.738 0.36 [0.08,1.52] —— 1=
Treatment (Metformin + Glibenclamide) 2,887 0666 17.94(4.86,66.19) —
Treatment period 0.24 0072 1.27[1.10, 1.46) E

0.01 0.1 10 100

Control No control



51.9 Metformin dose and genotype.
Group by genotype in ABCB1.



Daily metformin dose mg/kg/day among
DMT2 patients according to treatment
and genotype).

Metformin

ABCB1: rs1128503, rs2032582
and rs1045642. B

Metformin +
Glibenclamide

-

Descriptive

analysis.

—

Metformin

dose

(mg/kg/day).

Resumen de procesamiento de casos

Casos
Walido Perdidos Total
ABCEA rs1128503 il Forcentaje N Porcentaje il Forcentaje
mgkgdia  CC 14 93.3% 1 6.7% 15 100.0%
CcT 27 96.4% 1 3.6% 28 100.0%
T 15 93.8% 1 6.3% 16 100.0%
1
Normality test.
|
Pruebas de notmakdad
¥aimogotov-Smimoy* Ehapio Wik
ABCE1 et 120503 | Estadistico gl Sig Estadistico gl sig
mgkgdia  CC 139 14 200 544 14 470
CT 151 27 148 515 7 o3
Al 167 15 120 &5 15 16¢
* E=10 o5 un limile aviedior de |3 signficacnidn verdadera
a Correcoon de significacion de Lillisfors
Descriptive data.
Percaites
Pertecnlas
ABCE1 st 128503 5 10 25 50 75 | 60 3
Promedio pondeérado mgkgdia 84000 534 120778 187850 | 2560785 | 35.4400
@sirkin ) T 98220 | 98800 | 11.9200 | 194200 | 266800 | 30.3200 | 374760
L 00 | 8560 105800 | 200000 | 37 4800 | 389900
Bisagras ¢ Tukey mgkgala  CC 12.2800 187850 254100
<Y 11,0250 | 199200 | 2% 0
LS 11,7850 | 200000 44200

|

Inferential
analysis.




Inferential analysis.
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KRUSKAL WALLIS TEST.

Table 9. Daily metformin dose mg/kg/d

lay among DMT2 patients grouped by treatment and genotype.

Metformin Metformin+Glibenclamide
Gene SNP Genotype (mg/kg/day) median (mg/kg/day) median P-
(IQR 25-75%) [n] (IQR 25-75%) [n]
ciC 18.78 (12.28 — 25.41) [14] 26.98 (18.19 — 34.53) [12] » 0.057
1128503 /T 19.12 (11.92 — 26.08) [27] 29,27 (23.16 — 35.31) [17] 0.001%
/T v 20 (11.78 - 24.42) [15] 29.7 (16.66 — 31.95) [14] 0.127
P= 0.969 0.971
G/G 16.48 (11.93 — 23.28) [17] 26.98 (21.35 — 32.04) [15] 0.011%




Results.

* The results produced by the SPSS program are found in $1.11.8 Daily
metformin dose mg/kg/day among DMT2 according to treatment
and genotype).



S1.10 Figure: Linear regression.

Metformin concentration (mg/dl) dose and metformin dose (mg/kg/day).
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Resumen del modelo®

Errar Estadisticos de cambio
R cuadrado estandar de Cambioen R Sig. Cambio
Modela R R cuadrado ajustado la estimacidn cuadrado CambioenF gl gl2 enF
1 2600 068 -.048 722.061560 068 581 1 8 A68
a. ABCB1 rs1045642=CC
h. Predictores: (Constante), mgkadia
Coeficientes™ "
Coeficientes
Coeficientes no astandarizad 95.0% intervalo de confianza
estandarizados 0% para B
Errar Limite
Modelo B estandar Beta Sig. Limite inferior superior
1 (Constante) 25581849 613477 422 G684 -1155.4492 1673.870
mgkgdia 22.407 259,398 260 TE2 468 -45.384 90.198

a.ABCB1 rs10458642=CC
h.Wariable dependiente: COMCMET
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Resumen del modelo®

Errar Estadisticos de cambio
R cuadrado estandar de Cambioen R Sig. Cambio
Modela R R cuadrado ajustado la estimacidn cuadrado CambioenF gl gl2 enF
1 5020 252 215 4197056037 252 6.747 1 20 017
a. ABCB1 rs1045642=CT
h. Predictores: (Constante), mgkadia
Coeficientes™ "
Coeficientes
Coeficientes no estandarizad 95.0% intervalo de confianza
estandarizados os paraB
Error Limite
Madelo B estandar Beta t Sig Limite inferiar superior
1 (Constante) -111.872 228128 - 481 629 -587.835 363.880
mgkgdia 26.202 10.087 A0z 2.587 017 5.160 47244

3. ABCB1 rs1045642=CT
b. Variable dependiente; CONC

MET
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Error Estadisticos de cambio
R cuadrado estandar de CamhioenR Sig. Cambio
Modela R R cuadrado ajustado la estimacion cuadrada CambioenF gl gl2 enF
1 55D 024 -.084 1268.3158448 024 221 1 644
3. ABCB1rs1045642=TT
k. Predictores: (Constante), mgkgdia
Coeficientes™®
Coeficientes
Coeficientes no estandarizad 95.0% intervalo de confianza
estandarizados 0s para B
Error Limite
Maodelo B estandar Beta t Sig. Limite inferiar superior
1 (Constante) 1307 564 948077 1.378 202 -339.3498 3454 526
mgkadia -189.281 40875 - 185 -471 G449 -111.872 T340

4. ABCB1 rs1045642=TT

h.Wariable dependiente: COMCMET
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R cuadrada estandar de Cambio en R Sig. Camhio
Modela R cuadrado ajustado la estimacidn cuadrado CambioenF gl gl2 enF
1 052 -.027 Ay 778080 052 B62 1 1 432
a. ABCB1 rs1045642=CT
h. Predictores: {Constante), mgkgdia
Coeficientes™"
Coeficientes
Coeficientes no estandarizad 95.0% intervalo de confianza
estandarizados 0s para B
Error Limite

Maodelo B estandar Beta t Sig. Limite inferiar superior
1 288817 532415 544 596 -870.215 1445849

15.251 18.747 228 814 432 -25.5495 56.098
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Resumen del modelo®

Ertar Estadisticos de cambio
R cuadrado estandar de CamhioenR Sig. Cambio
Modelo R R cuadrado ajustado la estimacidn cuadrado CambioenF g gl2 enF
1 ag3P 165 -014 G90.249755 156 916 1 5 383
a. ABCB1 rs1045642=TT
h. Predictores: (Constante), mgkadia
Coeficientes® "
Coeficientes
Coeficientes no estandarizad 85.0% intervalo de confianza
estandarizados 0s para B
Error Lirnite
Madelo B estandar Beta 1 Sig. Limite inferior superior
1 (Constante) 1443.022 288.914 1.604 169 -BE7.709 A753.753
magkgdia -23.783 24 854 -.3583 -.8957 383 -B7.672 40104

3. ABCB1 rs1045642=TT

h. Wariable dependiente: Metformin concentration (ng/mil)




S1.11 Statistical results and procedures.

S1.11.1 Table 1.
S$1.11.2 Hardy Weinberg Equilibrium.

S1.11.3 Table 3.

S1.11.4 Metformin plasmatic concentrations among DMT2 patients according to SNP and genotype.

S1.11.5 Metformin concentration according to treatment and genotype.

S$1.11.6 Glycated Hemoglobin (HbAlc) according to treatment and genotype (n=103).
S$1.11.7 Dominant models: OCT1 and ABCB1.
$1.11.8 Daily metformin dose mg/kg/day among DMT2 according to treatment and genotype).



$1.11.1 Table

AGE

1

DESCRIPTIVE DATA.

AGE BY TREATMENT
Resumen de procesamiento de casos
Casos
Valido Perdidos Total
Tratamiento2 N Porcentaje M Porcentaje N Porcentaje
Edad  Metformina ] 100.0% 0 0.0% 59 100.0%
Met + Glb 44 100.0% 0 0.0% 44 100.0%
Descriptivos
Error
Tratamienta? Estadistico estandar
Edad  Metformina  Media 55.80 1.411
95% de intervalo de Limite inferior 52.97
confianza para la media Limite superior £8.62
Media recortada al 5% 55.68
Mediana 56.00
Varianza 117.406
Desviacidn estandar 10.835
Minima 24
Maximo 86
Rango 57
Rango intercuartil 14
Asimetria 188 a3
Curtosis 561 613
Met + Glb Media 531 1.70
95% de intervalo de Limite inferior 49.68
confianza para la media Limite superior 56.54
Media recortada al 5% 52.94
Mediana 51.00
‘farianza 127.359
Desviacidn estandar 11.285
Winimo 30
Waximo 76
Rango 46
Rango intercuartil 17
Asimetria 332 357
Curlosis - 657 702
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmaogorov-Smirnov? Shapira-Wilk
Tratamiento2 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
Edad  Metformina 069 59 200" 990 HE] .Ba4
Met + Glh 087 14 200 973 44 .390

* Esto es un limite inferior de la significacidn verdadera.

a. Correccidn de significacidn de Lilliefors

T STUDENT AND LEVENE TEST.

Prueba de muestras independientes

Prueha de Levene de igualdad
de varianzas pruebatpara laigualdad de medias
I 95% de intervalo de confianza
Diferencia de de la diferencia
Diferencia de errar
F Sig. t al Sig. (hilateral) medias estandar Inferior Superior
Bdad -SE Asumen varlanzas 538 465 1.221 101 225 2.683 2197 -1.675 7.041
iguales
No se asumen varianzas
iguales - 1.214 90.674 228 2.683 2.210 -1.707 7.073




WEIGHT.

DESCRIPTIVE DATA.

Descriptivos
Error
Tratamienta? Estadistico estandar
Peso  Metformina  Media T78.834 21782

95% de intervalo de Limite inferior T4.474

confianza para la media Limite superior 83194

Media recortada al 5% 78.098

Mediana 20.000

Varianza 279916

Desviacian estandar 16.7307

Minimao 50.0

Maxirmao 1447

Rango G947

Rango intercuartil 208

Asimetria 1.004 31

Curtosis 2825 613
Met + Glb Media 71.720 2.0197

95% de intervalo de Limite inferior 67 647

confianza para la media Limits superior 76 704

Media recortada al 5% 71.517

Mediana 71.000

Varianza 179.491

Desviacidn estandar 13.3974

Minimo 46.1

Maximo 99.8

Rango 537

Rango intercuartil 208

Asimetria 257 357

Curtosis -.560 702

NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnow® Shapiro-Wilk
Tratamiento2 | Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Peso  Metformina 097 59 200 .940 59 .008

Met + Glh 091 44 200 &79 44 B11

* Esto s un limite inferior de |1a significacion verdadera.

a. Correccidn de significacidn de Lilliefors

T STUDENT AND LEVENE TEST.

Prueba de muestras independientes

Prugha de Levene de igualdad

de varianzas pruebatpara la igualdad de medias
] 95% de intervalo de confianza
) . Diferencia de de la diferencia
Diferencia de error
F Sig. t al Sig. (hilateral) medias estandar Inferior Superior

Se asumen varianzas

PEse s i 882 30 | 2:9 104 022 70134 3.0675 1.0263 13.1986
N ianz

igﬂ;zss”me”va”a”‘as 2385 | 100.450 018 7.1134 29705 1.2204 13.0064




SEX
FREQUENCY TABLE WITH OBSERVED AND EXPECTED COUNTS AND PERCENTAGE.

Tabla cruzada Sexo*Tratamiento2

Tratamiento2
Metformina | Met + Glb Total
Sexo  Mujer Recuento 42 kb 73
Recuento esperado 41.8 .2 73.0
% dentro de
Tratamienta? 71.2% 70.5% 70.9%
Hombre  Recuento 17 13 30
Recuento esperado 172 12.8 300
% dentro de " . .
Tratamienta? 28.8% 20.5% 28.1%
Total Recuento g9 44 103
Recuento esperado 59.0 44.0 103.0
% dentro de
Tratamiento?2 100.0% 100.0% 100.0%

STATISTICAL INFERENCE TEST: PEARSON’S CHI SQUARE TEST.

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion Significacion Significacion
asintatica exacta exacta
Valor al (bilateral) (hilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de a
Pearson oo7 1 936
Correccion de
continuidad® 000 1 1.000
Razdn de verosimilitud .oo7 1 936
Prueba exacta de Fisher 1.000 553
Asaciacion lineal por
lineal 006 1 936
N de casos validos 103

a. O casillas (0.0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es 12,82

b. Sélo se ha calculado para una tabla 2x2



TREATMENT PERIOD

DESCRIPTIVE DATA.

Descriptivos
Errar
Tratamiento2 Estadistico estandar
Tiempo de fratamiento Mefformina  Media 50705 61993
95% de intervalo de Limite inferior 3.8206
confianza para la media Limite superior 53114
Media recortada al 5% 45927
Mediana 3.0000
Varianza 22675
Desviacién estandar 4.76180
Minimao A6
Maximao 21.00
Rango 20.84
Rango intercuartil 7.00
Asimetria 1.399 311
Curtosis 1.651 613
Met + Glb Media 9.3409 1.10870
95% de intervalo de Limite inferior 7.1030
confianza para la media Limite superiar 115788
Media recortada al 5% 8.7525
Mediana 7.5000
Varianza 54183
Desviacidn estandar 7.36004
Minima 1.00
Maximao 36.00
Rango 35.00
Rango intercuartil 11.75
Asimetria 1.347 357
Curtosis 2.437 702
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Tratamienta? | Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Tiempo de tfratamiento Metformina 188 59 .0oo 840 59 .00o
Met + Glb 152 44 012 876 44 .000
a. Correccion de significacidn de Lilliefors
MEDIAN AND QUARTILE RANGE.
Percentiles
Percentiles
Tratamiento? 5 10 25 50 5 90 95
Promedio ponderado Tiempo de tratamiento Metformina 5000 1.0000 1.0000 3.0000 8.0000 | 12.0000 17.0000
(Definicidn 1) Mt + Glb 12500 | 20000 | 30000 | 75000 | 147500 | 200000 | 21.5000
Bisagras de Tukey Tiempo de tratamiento  Metformina 1.2500 3.0000 7.5000
Met + Glb 3.0000 7.5000 14.5000

MANN WHITNEY’S U TEST.

Estadisticos de prueba®

Tiempo de

tratamiento
LI de Mann-Whitney 773500
W de Wilcoxon 2543500
z -3.509
Sig. asintdtica (bilateral) .000

a. Variable de agrupacion: Tratamiento2




BMI Kg/m?.

DESCRIPTIVE DATA.

Descriptivos
Errar
Tratamiento? Estadistico estandar
IMc Metformina  Media 31.9215 .B2010
95% de intervalo de Lirnite inferior 30.2789
confianza para la media Limite superior 33.5631
Media recortada al 5% 31.4956
Mediana 31.0000
Varianza 39.681
Desviacidn estandar £.20928
Minimo 2222
Maximao 57.23
Rango 350
Rango intercuartil 8.51
Asimetria 1.319 AN
Curtosis 3136 613
Met + Glb Media 29.2364 72657
95% de intervalo de Limite inferior 27771
confianza para la media Limite superior 10,7016
Media recortada al 5% 29.1855
Mediana 28.3850
Warianza 23.22
Desviacidn estandar 481952
Minimao 19.85
Maximo 41.00
Rango 21.05
Rango intercuartil 587
Asimetria 309 357
Curtosis -184 702
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Tratamiento? | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
IMT Metformina 14 59 056 914 59 .0oo
Met + Glb 086 44 2007 980 44 626

* Esto es un limite inferior de |a significacidn verdadera.

a. Correccion de significacion de Lilliefors

T STUDENT AND LEVENE TEST.

Prueha de muestras independientes

Prueha de Levene de igualdad
de varianzas pruebatparalaigualdad de medias
. 95% de intervalo de confianza
_ Diferencia de de I3 diferencia
Diferencia de errar
F Sig t al Sig. (bilateral) medias estandar Inferiar Superior

Se asumen varianzas
e i - 1.973 163 2.388 101 .020 2.68516 1.13863 42643 4.04389

guales

Mo se asumen varianzas

iguales - 2451 | 100919 016 2.68516 1.09566 51165 4.85867




BMI BY WHO'S CLASIFICATION.

DESCRIPTIVE DATA.

Tabla cruzada OMS *Tratamiento2

Tratamiento2
Metformina | Met+ Glh Total
OMs Mormopeso  Recuento 4 7 11
Fecuento esperado 6.3 47 11.0
% dentro de
Tratamiento2 6.8% 15.8% 10.7%
Sobrepeso Recuento 20 19 39
Recuento esperado 223 16.7 38.0
% dentro de
Tratamiento? 33.0% 43.2% 37.8%
Obesidad Recuento 18 g 26
Recuento esperado 14.8 111 26.0
% dentro de
Tratamiznto2 05% ) 18.2% | 25.2%
Obesidad Il Recuento 2 g 20
Recuento esperado 1.5 845 20.0
% dentro de
Tratamiento2 20.3% 18.2% 19.4%
Obesidad Il Recuento ] 2 7
Recuento esperado 4.0 30 7.0
% dentro de
Tratamiento2 8.5% 4.5% 6.8%
Total Recuento a9 44 103
Fecuento esperado 548.0 44.0 103.0
% dentro de
Tratamiento2 100.0% 100.0% 100.0%

ORDINAL VARIABLE: MANN WHITNEY'S U TEST.

Estadisticos de prueba®
OMS
LI de Mann-Whitney 1041.000
Wode Wilcoxon 2031.000
z -1.785
Sig. asintdtica (hilateral) 074

a.Variahle de agrupacidn:
Tratamiento2




METFORMIN CONCENTRATION.

DESCRIPTIVE DATA.

Descriptivos
Error
Tratamiento? Estadistico estandar
COMCMET  Metformina  Media 618.895054 117.7700245
95% de intervalo de Limite inferior 382.694848
confianza para la media Limite superior | 857.006850
Media recortada al 5% 510435410
Mediana 290.755950
Varianza 6380096149
Desviacidn estandar 798.7551683
Minimo 9.0180
Maximo 43668.1540
Rango 43591360
Rango intercuartil 7233116
Asimetria 2.758 350
Curtosis 10,198 G886
Met + Glb Media T26.637630 110.3413426
G5% de intervalo de Limite inferior 5034511498
confianza para |la media Limite superior 949.824061
Media recortada al 5% 658.185033
Mediana 570.913450
Varianza 487008475
Desviacidn estandar 697.8599251
Minimo 22.222
Maximo 3223.2370
Rango 3201.0150
Rango intercuartil 8B85.2825
Asimetria 1.527 374
Curtosis 2.964 733
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kalmaogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Tratamienta2 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
COMCMET  Metformina 222 46 .00o0 705 46 .00o
Met + Glb 156 40 015 B854 40 .000
a. Correccidn de significacian de Lilliefors
MEDIAN AND QUARTILE RANGE.
Percentiles
Percentiles
Tratamiento2 5 10 28 50 5 90 85
Promedio ponderado COMCMET  Metformina 29121050 | 44.206697 | 107.004675 | 200.755950 830406250 | 1492.056800 | 2260.654600
(Definician 1) Met + Glb 23973150 | 70.779899 | 164.223000 | 570913450 | 1049.505500 | 1840.634000 | 2091792050
Bisagras de Tukey COMCMET  Metformina 107 697800 | 200755950 815.023000
Met + Glb 170580000 | 570.913450 | 1043.333000
MANN WHITNEY’S U TEST.
Estadisticos de prueba®
CONCMET
11 de Mann-Whitney 773.000
W ode Wilcoxon 1854.000

z
Sig. asintdtica (bilateral)

.203

273

a. Variahle de agrupacion:
Tratamiento2




GLUCOSE

DESCRIPTIVE DATA.

a.Variable de agrupacidn:
Tratamiento2

Descriptivos
Error
Tratamiento2 Estadistico estandar
Glucosa  Mefformina  Media 140.50 773
95% de intervalo de Limite inferior 125.02
confianza para la media Limite superior 155.08
Media recortada al 5% 134.82
Mediana 115.00
Varianza 3466.991
Desviacion estandar 58.881
Minimo 80
Maximo 324
Rango 244
Rango intercuartil a7
Asimetria 1.488 314
Curtosis 1.346 618
Met + Glb Media 199.70 10.734
95% de intervalo de Limite inferior 178.06
confianza para la media Limite superior 221 35
Media recortada al 5% 18561
Mediana 192.50
Warianza 5069.236
Desviacidn estandar 71.198
Minimo 29
Maximo 410
Rango 3
Rango intercuartil 101
Asimetria T76 357
Curtosis 532 702
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Tratamienta2 | Estadistico gl Sig. Estadistica gl Sig
Glucosa  Metformina 244 58 ooo I 58 ooo
Met + Gl .0o8 44 2007 852 44 066
* Esto es un limite inferior de 1a significacidn verdadera.
a. Correccidn de significacion de Lillisfors
MEDIAN AND QUARTILE RANGE.
Percentiles
Percentiles
Tratamiento2 5 10 25 50 75 90 95
Promedio ponderado Glucosa  Metformina 88.75 95.90 101.50 115.00 168.25 230.60 26070
(Definician 1) Wet + Glb 10325 | 12150 | 13800 | 19250 | 23875 | 28400 | 34650
Bisagras de Tukey Glucosa  Metformina 102.00 11500 157.00
Mat + Glb 139.00 | 19250 | 238.50
MANN WHITNEY’S U TEST.
Estadisticos de prueba®
Glucosa
U de Mann-Whitney A76.500
W de Wilcoxon 2287500
Z -4.727
Sig. asintdtica (bilateral) .000




HbA1C.

DESCRIPTIVE DATA.

Descriptivos
Error
Tratamiento? Estadistico estandar
HbAlc  Mefformina  Media 7102 2501
95% de intervalo de Limite inferior 6.601
confianza para la media Limite superior 7602
Media recortada al 5% 6.899
Mediana 6.400
Varianza 3.690
Desviacian estandar 1.9208
Minimo 53
Maximo 149
Rango 5.6
Rango intercuartil 1.4
Asimetria 1.944 3N
Curtosis 4.027 613
Met + Glb Media 9.284 3236
95% de intervalo de Limite inferior .63
confianza para la media Limite superior 9.937
Media recortada al 5% 9.22
Mediana 9.050
Varianza 4.607
Desviacidn estandar 2.1465
Minimo 53
Maximo 18.7
Rango 104
Rango intercuartil 34
Asimetria 548 357
Curtosis 440 702
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Tratamiento? | Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
HbAle  Mefformina 264 59 .0oo 760 59 .0oo
Met + Glb 096 44 2007 972 44 345
* Esto es un limite inferior de |la significacidn verdadera.
a. Correccidn de significacidn de Lilliefors
MEDIAN AND QUARTILE RANGE.
Percentiles
Percentiles
Tratamiento2 3 10 25 50 5 90 85
Fromedio ponderado HbAle  Metformina 5400 5.600 5.900 6.400 7.300 10.300 11.100
(Definicion 1) Met + Gib 5.500 6.600 7525 | 9050 | 10800 | 12080 | 12725
Bisadras de Tukey HhAle  Metformina 5.950 6.400 7.300
et + Glb 7.550 9.050 10.800

MANN WHITNEY’S U TEST.

Estadisticos de pruebha®
HhAlc
L de Mann-Whitney 495,500
W de Wilcoxon 2265.500
z -5.352
Sig. asintdtica (bilateral) .0oo

a.Variahle de agrupacion:
Tratamiento2



CONTROL VS NO CONTROL BY HBA1C.

FREQUENCY TABLE WITH OBSERVED AND EXPECTED COUNTS AND PERCENTAGE.

Tabla cruzada Control HbA1c*Tratamiento2

Tratamiento2
Metformina | Met + Glb Total

Control HbATc  Sicontrol Recuento 43 ] 48

Recuento esperado 275 205 48.0

% dentro de 5

Tratamienta? T72.9% 11.4% 46.6%

Mo control  Recuento 16 39 55

Recuento esperado s 235 55.0

% dentro de 5

Tratamienta? 271% 38.6% 53.4%
Total Recuento L] 44 103

Recuento esperado 59.0 440 103.0

% dentro de

Tratamienta? 100.0% 100.0% 100.0%

STATISTICAL INFERENCE TEST: PEARSON’S CHI SQUARE TEST.

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion Significacion Significacion
asintdtica exacta exacta
Valor gl (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de a
Pearson 38.330 1 .0oo
Correccidn de
continuidad 35.898 1 .0oo
Razdn de verosimilitud 42192 1 .0oo
Prueha exacta de Fisher .00o .ooo
Asociacion lineal por
lineal 37.958 1 .0oo
N de casos validos 103

a. 0 casillas (0.0%) han esperado un recuento menor que 5. Elrecuento minimo esperado es 20.50.

b. Sdlo se ha calculado para una tabla 2x2



COLESTEROL.

DESCRIPTIVE DATA.

Descriptivos
Error
Tratamiento2 Estadistico estandar
Colesterolfotal ~ Metformina  Media 175.05 5181
95% de intervalo de Limite inferior 164.68
confianza para la media Limite superior 185.43
Media recortada al 5% 173.62
Mediana 171.00
Varlanza 1557.103
Desviacidn estandar 35.460
Minirmo 102
Maximo 291
Rango 189
Rango intercuartil 58
Asimetria 500 314
Curtosis L] 618
Met + Glb Media 18210 5341
95% de intervalo de Limite inferior 171.30
confianza para la media Limite superior 19790
Media recortada al 5% 182.2
Mediana 181.50
Varianza 1141.067
Desviacion estandar 33.780
Minimo 114
Maximo 250
Rango 136
Rango intercuartil a7
Asimetria -.156 374
Curtosis -576 733
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Tratamiento2 | Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Colesteroltotal ~ Metformina 054 58 2007 .a79 58 am
Met + Glb 077 40 2007 881 40 739
* Esto es un limite inferior de |a significacion verdadera.
a. Correccidn de significacidn de Lilliefors
T STUDENT AND LEVENE TEST.
Prueba de muestras independientes
Prueha de Levene de igualdad
de varianzas prueha tpara laigualdad de medias
Dif iad 95% de intervalo de confianza
Diferencia de I EIEE\'Tnclla : de 12 direrencia
F Sig t al Sig. (bilateral) medias estandar Inferiar Superior
Colesteroltotal Zi:‘zime” rananzas 1007 3 | -920 96 360 -7048 7657 -22248 8151
EE;E:’S””]B" varanzas -847 | 91500 348 7048 7441 -21.828 7732




COLESTEROL: CONTROL VS NO CONTROL.

FREQUENCY TABLE WITH OBSERVED AND EXPECTED COUNTS AND PERCENTAGE.

Tabla cruzada Control ColTot*Tratamiento2

Tratamiento2
Metformina | Met+ Glb Total

Control ColTot  Si control Recuento 41 27 68
Recuento esperado 40.2 278 68.0
% dentro de
Tratamiento?2 70.7% 67.5% 69.4%
Mocontrol  Recuento 17 13 k]
Recuento esperado 17.8 12.2 300
% dentro de 5 5
Tratamienta? 29.3% 32.5% 30.6%
Total Recuento a8 40 98
Recuento esperado 58.0 40.0 98.0
% dentro de

Tratamienta2 1000% | 100.0% | 100.0%

STATISTICAL INFERENCE TEST: PEARSON’S CHI SQUARE TEST.

Pruebas de chi-cuadrado

Significacidn Significacian Significacidn
asintdtica exacta exacta
Valor al (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de a
Pearson 113 1 736
Correccion de
continuidad 013 1 908
Razdn de verosimilitud 113 1 T37
Prueba exacta de Fisher 825 453
Asociacidn lineal por .
lineal 112 1 738
M de casos validos 98

a. 0 casillas (0.0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es 12.24,
h. Sdlo se ha calculado para una tabla 2x2



HDL COLESTEROL.

DESCRIPTIVE DATA.

Descriptivos
Error
Tratamiento? Estadistico estandar
CHDL  Metformina  Media 42.98 2100
G5% de intervalo de Limite inferior 38.75
confianza para la media Limite superior 47.20
Media recortada al 5% 42.00
Mediana 41.00
Varianza 211.736
Desviacidn estandar 14.551
Minimo 13
Maximo a7
Rango a4
Rango intercuartil 2
Asimetria 1.464 343
Curtosis 3.395 674
Met + Glb Media 40.97 1.967
95% de intervalo de Limite inferior 36.96
confianza para la media Limite superior 44.99
Media recortada al 5% 41.53
Mediana 41.50
Varianza 119.942
Desviacidn estandar 10.952
Minimo 4
Maximo 63
Rango 59
Rango intercuartil 11
Asimetria -.967 A1
Curtosis 3.408 821
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmogorow-Smirnov? Shapiro-Wilk
Tratamienta2 | Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
CHDL  Metformina .200 48 ooo BTE 48 .00o
Met + Glb 138 3 139 923 £l 028
a. Correccion de significacian de Lilliefors
MEDIAN AND QUARTILE RANGE.
Percentiles
Fercentiles
Tratamiento2 s 10 25 50 5 90 95
Promedio ponderado CHDL  Metformina 26.60 2866 34.38 41.00 4623 65.16 72.44
(Definicion 1) Mt + Glb 1466 3176 36.50 4150 4770 54.58 60.56
Bisagras de Tukey CHDL  Metfarmina 34.55 41.00 4575
Met + Glb 36.80 41.50 47.20

MANN WHITNEY’S U TEST.

Estadisticos de prueha®

CHDL
U de Mann-Whitney 719500
W de Wilcoxan 1895500
z -.246
Sig. asintdtica (bilateral) 806

a.Variable de agrupacidn:
Tratamiento2




LDL COLESTEROL.

DESCRIPTIVE DATA.

Descriptivos
Error
Tratamienta Estadistico estandar

CLDL  Mefformina  Media 91.41 4782
95% de intervalo de Limite inferior 81.78
confianza para la media Limite superior 101.085
Media recortada al 5% 90.57
Mediana 91.00
Varianza 1052.061
Desviacidn estandar 32435
Minimo 27
Maximo 188
Rango 161
Rango intercuartil 47

Asimetria 413 .350

Curtosis L3496 688

Met + Glb Media 103.69 5552
95% de intervalo de Limite inferior 92.31
confianza para la media Limite superior 115.08
Media recortada al 5% 103.98
Mediana 103.50
Warianza 893.756
Desviacidn estandar 29.896
Minimo 43
Maximo 159
Rango 116
Rango intercuartil 38

Asimetria -.097 434

Curtosis -.186 845

NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmoagorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Tratamientoz | Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
CLDL  Metformina 078 46 200 880 46 622
Met + Glb EE 29 200" Aar7 29 761

* Esto es un limite inferior de la significacidn verdadera.

a. Correccidn de significacidn de Lilliefors

T STUDENT AND LEVENE TEST.

Prueba de muestras independientes

Prueba de Levene de igualdad

de varianzas pruebatpara laigualdad de medias
o 95% de intervalo de confianza
_ Diferencia de de |a diferencia
Diferencia de error
F Sig t al Sig. (bilateral) medias estandar Inferior Superiar
Se asumen varianzas
cLbL iguales - 634 429 -1.644 73 05 -12.272 7.466 -27.150 2.607
Mo se asumen varianzas . R " . .
iguales -1.675 63.290 .099 -12.272 7.327 -26.913 2.370




TRIGLYCERIDES.

DESCRIPTIVE DATA.

Descriptivos
Error
Tratamiznta2 Estadistico estandar
TAG Metformina  Media 210.98 23661
95% de intervalo de Limite inferior 163.54
confianza para la media Limite superior 25042
Media recontada al 5% 187.55
Mediana 194.00
Varianza 30790.907
Desviacion estandar 175473
Minirmo 45
Maximo 1307
Rango 1262
Rango intercuartil ag
Asimetria 4762 322
Curtosis 28.698 634
Met + Glb Media 210.26 22508
95% de intervalo de Limite inferiar 164.66
confianza para la media Limite suparior 25587
Media recortada al 5% 189.68
Mediana 157.50
Varianza 10251442
Desviacidn estandar 138.750
Minirno a4
Maximo 788
Rango 694
Rango intercuartil 123
Asimetria 2,630 383
Curtosis 8.428 750
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Tratamiento2? | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
TAG Metformina 247 55 000 556 55 .00o
Met + Glh 207 38 000 691 38 .000
a. Correccidn de significacidn de Lilliefors
Percentiles
Percentiles
Tratamiento2 5 10 25 50 75 90 95
Promedio ponderado TAG Metformina 65.60 85.20 131.00 194.00 230.00 32580 457.00
(Definicin 1) Mat + Glb 10160 | 10850 | 13050 | 15750 | 25300 | 37160 | sea00
Bisagras de Tukey TAG Metformina 131.00 184.00 223.50
Met + Glb 131.00 157.50 252.00

MANN WHITNEY’S U TEST.

Estadisticos de prueba®

TAG
LI de Mann-Whitney 1033.000
W ode Wilcoxon 1774.000
Z -.094
Sig. asintdtica (hilateral) 825

a. Variable de agrupacidn:
Tratamignto2



TRIGLYCERIDES CONTROL.

FREQUENCY TABLE WITH OBSERVED AND EXPECTED COUNTS AND PERCENTAGE.

Tabla cruzada Control TAG*Tratamiento2

Tratamiento2
Metformina | Met + Glb Taotal

Control TAG  Si control Recuento 16 17 33
Recuento esperado 18.5 135 330
% dentro de

Tratamiento2 29.1% 44.7% 35.5%

Mo contral — Recuento 34 21 60
Recuento esperado 355 245 60.0
'?’?‘adtgnm“i-gnthQ 70.9% 553% | 64.5%
Taotal Recuanto 55 38 93
Recuento esperado 550 38.0 93.0
% dentro de

Tratamiento?2 100.0% | 100.0% | 100.0%

STATISTICAL INFERENCE TEST: PEARSON’S CHI SQUARE TEST.

Pruebas de chi-cuadrado

Significacian Significacion Significacion
asintdtica exacta exacta
Walor gl (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de R .
Paarson 2,403 1 A2
Carreccion de
continuidad® 1.768 1 a4
Razdn de verosimilitud 2.389 1 122
Prueba exacta de Fisher 130 .092
Asociacion lineal por
lineal 2377 1 123
M de casos validos 93

a. 0 casillas (0.0%) han esperado un recuento menor que 4. El recuento minimo esperado es 13.48.

. Sdlo se ha calculado para una tabla 2x2




GLOMERULAR FILTRATION RATE (MDRD-4).

DESCRIPTIVE DATA.

Descriptivos
Error
Tratamienta? Estadistico estandar
TFGMDRD 4  Metformina  Media 100.46 3.405
95% de intervalo de Limite inferior 93.63
confianza para la media Limite superior 107.28
Media recortada al 5% 100.58
Mediana 93.40
Varianza 637.681
Desviacidn estandar 25.252
Minima 44
Maximo 156
Rango 112
Rango intercuartil 29
Asimetria 144 a2z
Curtosis -.338 634
Wet + Glb WMedia 105.45 4.376
95% de intervalo de Limite inferior 96.63
confianza para la media Limite superior 114.28
Media recortada al 5% 105.61
Mediana 103.44
Varianza 842534
Desviacidn estandar 29.028
Winimo 42
Maximo 174
Rango 132
Rango intercuartil 44
Asimetria -0 387
Curtosis -1894 702
Pruebas de normalidad
Kolmogarov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Tratamianto? | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
TFG MDRD 4  Metformina 132 a5 018 875 55 303
Met + Glb 086 44 200" 878 44 556
* Esto es un limite inferior de la signiﬂcacién verdadera.
a. Correccion de significacidn de Lilliefors
Percentiles
Percentiles
Tratamiento2 [ 10 25 50 75 90 95
F‘lomgd_\p ponderadao TFG MDRD 4 Metformina 55.02 68.29 86.70 93.40 11543 13752 14318
(Befinicidn 1) Met + Glb 14882 65.46 89.08 | 10344 | 13273 | 14382 | 14451
Bisagras de Tukey TFGMDRD 4 Metformina 87.81 93.40 11516
Met + Glb 89.23 103.44 131.70
,
MANN WHITNEY'S U TEST.
Estadisticos de prueba®
TFG MORD 4
L) de Mann-Whitney 1071.500
W de Wilcoxon 2611.500
Z -975
Sig. asintdtica (hilateral) 329

a. Variable de agrupacidn: Tratamiento2




METFORMIN (mg/kg/day).

DESCRIPTIVE DATA.

a. Variable de agrupacion:
Tratamiento2

Descriptivos
Error
Tratamiento2 Estadistico estandar
mgkgdia  Metformina  Media 19.66748 1.177450
95% de intervalo de Limite inferior 17.30782
confianza parala media | ipie superior | 22.02714
Media recoftada al 5% 19.17738
Mediana 18.25500
Varianza 77.638
Desviacidn estandar 8.81122
Minirna 7.720
Maxima 40.22
Rango 32,500
Rango intercuartil 14,098
Asimetria 22 319
Curtosis -.264 628
Met + Glb Media 2B.06628 1.698689
§5% de intervalo de Limite inferior 2463817
confianza para la media Limnite superior 31.49439
Media recortada al 5% 27.80080
Mediana 29.20000
Varianza 124.080
Desviacion estandar 11138116
Minima 5110
Maximo 55.310
Rango 50.200
Rango intercuartil 14 460
Asimetria 202 361
Curtosis -073 709
Pruebas de normalidad
Kaolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Tratamiento? | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
makgdia  Metformina 133 a6 015 924 56 002
Met + Glb 079 43 200 984 43 811
* Esto es un limite inferior de |a significacion verdadera.
a. Correccidn de significacidn de Lilliefors
Percentiles
Fercentiles
Tratamiento2 i 10 23 50 75 90 95
Promedio ponderado mgkgdia  Metformina 9.02615 9.88000 | 11.92250 | 19.25500 | 26.02000 | 32.95800 | 39.08450
(Definicion 1) Met+ Gl 11.08800 | 12.62800 | 20.85000 | 29.20000 | 35.31000 | 4211200 | 48.97200
Bisagras de Tukey mgkgdia  Metformina 11.892500 | 19.25500 | 25.84000
Met + Glb 21.55000 | 29.20000 | 34.21000
Estadisticos de prueha®
makgdia
U de Mann-Whitney 538.500
W de Wilcoxon 2234.500
z -3.892
Sig. asintdtica (bilateral) .000




METFORMINA DOSE.

DESCRIPTIVE DATA.

Descriptivos
Error
Tratamignta2 Estadistico estandar
Dosis Met  Meffarming  Media 1519.20 87 595
95% de intervalo de Limite infarior 134365
confianza para la media Limite superior 169474
Media recortada al 5% 151448
Mediana 170000
Varianza 429681.615
Desviacidn estandar 655.501
Minimo 425
Maximo 2550
Rango 2125
Rango intercuartil 850
Asimetria 256 319
Gurtosis -1.088 528
Met + Glb Media 194942 103.109
95% de intervalo de Limite inferior 1741 34
confianza para la media Limite superior 2157.50
Media recortada al 5% 198618
Mediana 212500
Varianza 457157.392
Desviacidn estandar 676.134
Minimo 500
Maximo 2550
Rango 2050
Rango intercuartil 880
Asimetria -.B37 361
Curtosis -1.001 708
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov?® Shapiro-Wilk
Tratamiento? | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
Dosis Met  Mefformina 238 56 000 B35 515] .0oo
Met + Glb 301 43 000 789 43 000
a. Correccian de significacion de Lilliefors
MEDIAN AND QUARTILE RANGE.
Percentiles
Percentiles
Tratamiento2 a 10 25 50 75 90 95
Promedio ponderado Dosis Met  Metformina Ta7.50 850.00 850.00 | 1700.00 | 1700.00 | 2550.00 | 2550.00
(Definician 1) Met + Glb 850.00 | 850.00 | 1700.00 | 212500 | 2550.00 | 2550.00 | 2550.00
Bisagras de Tukey Dosis Met  Metfformina a50.00 1700.00 1700.00
Met + Glb 1700.00 | 2125.00 | 2550.00
MANN WHITNEY’S U TEST.
Estadisticos de prueba®
Dosis Met
U de Mann-Whitney 773.000
W de Wilcoxon 2365.000
il -3.187
Sig. asintdtica (hilateral) 001

a.Variable de agrupacidn:

Tratamiento2




$1.11.2 Hardy Weinberg Equilibrium.

SLC22A1 (rs72552763)

GENOTIPO

M observado

M esperada

Residuo

GATTGAT
del/GAT
delidel
Total

103

44
46
13

436
46.8
126

4
-8
4

Estadisticos de prueba

GENOTIFO

Chi-cuadrado
al
Sig. asintdtica

.033°

984

-
£

a. 0 casillas (0.0%) han

esperado frecuencias

menores que 5. La

frecuencia minima de

casilla esperada es 12.6.

SLC22A1 (rs622342)

GENOTIPO

M ohservado

M esperada

Residuo

CC
CA
AR
Total

G4
]

1
103

93.2
8.5

P
-

g
-1.5
g

Estadisticos de pruebha

GEMOTIPO

Chi-cuadrado

al
Sig. asintdtica

3.957°

138

a. 0 casillas (0.0%) han
esperado frecuencias
menores que 5. La
frecuencia minima de
casilla esperadaes 17.1.




SLC22A2 (rs316019)

GENOTIPO

M obhservado

Me

sperada

Residuo

cC
CA

Total

94
=

1
103

832
9.5

-
s

-1.5

]

]

Estadisticos de pruebha

GEMOTIPO

Chi-cuadrado
gl
Sig. asintdtica

2.652

26

a
-
oL

5

a. 1 casillas (33.3%) han
esperado frecuencias
menores que 5. La
frecuencia minima de
casilla esperada es 2.

SLC22A3 (rs2076828)

GENOTIPO

M ohservado

M esperada

Residuo

CC
CG
GG
Total

=

T6.0
244
2.0

20
-39
20

Estadisticos de prueba

GEMOTIPO

Chi-cuadrado
gl
Sig. asintdtica

25477

~
£

.280

3.1 casillas (33.3%) han
esperado frecuencias
menores que 5. La
frecuencia minima de
casilla esperada es 2.0.




ABCB1 (rs1128503)

GEMOTIPO
M observado | Mesperada | Residuo
cC 27 23.8 32
CT 45 51.4 -6.4
TT b 27.8 32
Total 103
Estadisticos de prueba
GEMOTIFO
Chi-cuadrado 1.610%
al 2
Sig. asintdtica 447
a. 0 casillas (0.0%) han
esperado frecuencias
menares que 5. La
frecuencia minima de
casilla esperada es 23.8.
ABCB1 (rs1045642)
GEMOTIPO
M observado | Mesperada | Residuo
CC 36 33.8 2.2
CT 45 a0.4 -4.4
TT il 18.8 2.2
Total 103
Estadisticos de prueba
GEMOTIFO
Chi-cuadrado 7887
al 2
Sig. asintdtica 674

a. 0 casillas (0.0%) han
esperado frecuencias
menares que 5. La
frecuencia minima de
casilla esperada es 18.8.




IVS8

GENOTIPO
M observado | Mesperada | Residuo
AA 69 661 24
AT 27 328 -58
TT 7 41 24
Total 103
Estadisticos de pruebha
GEMOTIPO
Chi-cuadrado 3.2547
al 2
Sig. asintdtica a7
a.1 casillas (33.3%) han
esperado frecuencias
menores que 5. La
frecuencia minima de
casilla esperada es 4.1.
ABCB1 (rs2032582)
GENOTIPO
M ohservado | MNesperada | Residuo
GG 34 336 4
GT 43 454 224
T 17 15.3 1.7
TA 2 31 -1
GA g 45 1.5
Total 102
Estadisticos de prueba
GENOTIPO
Chi-cuadrado 1.195%
al 4
Sig. asintdtica a7s
a. 2 casillas (40.0%) han

esperado frecuencias

menares g
frecuencia
casilla esp

ue 5. La
minima de
erada es 3.1.




CYP2C9

GENOTIPO
M observado | MWesperada | Residuo
*1*1 a5 853 -3
2 10 10.0 .0
*23 1 4 i
113 7 7.3 -3
Total 103
Estadisticos de prueba
GEMOTIPO
Chi-cuadrado .a05®
al 3
Sig. asintdtica 848

a. 1 casillas (25.0%) han
esperado frecuencias
menores que 5. La
frecuencia minima de
casilla esperada es 4.




$1.11.3 Table 3.

OCT1 rs72552763

Tabla cruzada OCT1 rs72552763*Control HbA1c

Control HbAlE
Sicontrol | Mo control Total
OCT1 rs72552763  GATIGAT  Recuento 23 21 44
% dentro de Control
HhATc 47.9% 38.2% 42.7%
deliGAT Recuento 18 28 45
% dentro de Control
HhATc 3T.5% 50.9% 44 7%
delidel Recuento 7 G 13
% dentro de Control
HhAlc 14.6% 10.9% 12.6%
Total Recuenta 43 1] 103
% dentro de Contral
HhaTc 100.0% 100.0% 100.0%
Pruebas de chi-cuadrado
Significacian
asintdtica
“alar al (bilateral)
Chi-cuadrado de a 5 5
Pearson 1.875 2 342
Razdn de verosimilitud 1.883 2 .390
Asociacion lineal por N
lineal .20 1 654
N de casos validos 103
a. 0 casillas (0.0%) han esperado un recuento menaor que 5. El
recuento minimo esperado es 6.06.
OCT1rs622342
Tabla cruzada OCT1 rs622342*Control HbA1c
Control HbA1E
Sicontrol | Mo control Total
OCT1rs622342  AA Recuento 22 19 41
% dentro de Control
HbATc 458% 34.5% 39.8%
AC Fecuento 15 25 40
% dentro de Control
HbA1C 31.3% 455% 38.8%
cc Recuento 1" 11 22
% dentro de Control
HbATC 22.9% 20.0% 21.4%
Total Recuento 48 55 103
% dentro de Control
HbA1C 100.0% 100.0% 100.0%
Pruebas de chi-cuadrado
Significacian
asintdtica
“alor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de aa 5 -
Pearson 22542 2 324
Razdn de verosimilitud 2.270 2 a3
Asociacion lineal por
lineal 308 1 AT4
N de casos validos 103

a. 0 casillas (0.0%) han esperado un recuento menor que 4. El
recuento minimo esperado es 10.25.




OCT2 rs316019

Tabla cruzada OCT2 rs316019*Control HbA1c

Control HbA1c
Sicontrol | Mo control Total
OCT2rs316019  CC Recuento 43 51 94
% dentro de Control 5
HbATC 89.6% 92.7% 91.3%
AC Recuento i 3 g
% dentro de Control
HbATC 10.4% 5.5% 7.8%
AA Recuento 0 1 1
% dentro de Control
HbATC 0.0% 1.8% 1.0%
Total Recuento 48 55 103
% dentro de Control
HbATC 100.0% 100.0% 100.0%
Pruebas de chi-cuadrado
Significacion
asintdtica
valor ql (bilateral)
Chi-cuadrado de N .
Pearson 17137 2 425
Razdn de verosimilitud 2.097 2 350
Asociacion lineal por .
lineal .042 1 .83
I de casos validos 103
a. 4 casillas (66.7%) han esperado un recuento menor que 5. El
recuento minimo esperado es 47.
OCT3rs2076828
Tabla cruzada OCT3 rs2076828"Control HbA1c
Control HbAlc
Sicontrol | Mo control Total
0OCT3rs2076828 CC Recuento 40 38 78
% dentro de Control
HBAT 83.3% 69.1% 75.7%
CG Recuento 7 14 2
% dentro de Control
HbAT 14.6% 255% 20.4%
GG Recuento 1 3 4
% dentro de Control -
HbATC 21% 5.5% 3.9%
Total Recuento 48 55 103
% dentro de Control
HbAT 100.0% 100.0% 100.0%
Pruebas de chi-cuadrado
Significacidn
asintdtica
Walor al (bilateral)
Chi-cuadrado de 59993 - 237
Pearson 2,422 2 232
Razén de verosimilitud 3.000 2 .223
Asociacidn lineal por
lineal 2813 1 .094
N de casos validos 103

a. 2 casillas ({33.3%) han esperado un recuento menor que 5. El
recuento minimo esperado es 1.86.




ABCB1 rs1128503.

Tabla cruzada ABCB1 rs1128503*Control HbA1c

Control HbATc
Sicontrol Mo control Total
ABCE1rs1128503 CC Recuento 13 14 7
% dentro de Control
] ] T
HbAT ¢ 27.1% 25.5% 26.2%
cT Recuento 19 26 45
% dentro de Control
HbAT ¢ 39.6% 47.3% 43.7%
T Recuento 16 15 3
% dentro de Control
"
HbAT ¢ 33.3% 27.3% 30.1%
Total Recuento 48 55 103
% dentro de Control
HbAT ¢ 100.0% 100.0% 100.0%
Pruebas de chi-cuadrado
Significacian
asintdtica
“alar gl (kilateral)
Chi-cuadrado de a 5
Pearson 686 2 710
Razdn de verosimilitud 687 2 708
Asociacidn lineal por
lineal 089 1 .TG6
M de casos validos 103
a. 0 casillas (0.0%) han esperado un recuento menor que 5. El
recuento minimo esperado es 12.58.
ABCB1 rs2032582
Tabla cruzada ABCB1rs2032582*Control HbA1c
Control HhATc
Sicontrol | Mo control Total
ABCB1rs2032582 GG Recuento 17 17 34
% dentro de Control
Hbatc 35.4% 5% | 313%
GT Recuento M 22 43
% dentro de Cantrol .
HbATC 43.8% 40.7% 42.2%
T Recuenta g 9 17
% dentro de Control
HbAlc 16.7% 16.7% 16.7%
TA Recuento 0 2 2
% dentro de Control .
Hbatc 0.0% 7% 2.0%
GA Recuento 2 4 6
% dentro de Control -
HbATC 4.2% 7.4% 5.9%
Total Recuenta 48 54 102
% dentro de Control
HbAlc 100.0% 100.0% 100.0%
Pruebas de chi-cuadrado
Significacion
asintdtica
Valor al (hilateral)
Chi-cuadrado de A aad 5
Pearson 2.404 4 662
Razdn de verosimilitud 3181 4 528
Asaciacidn lineal por
lineal 1.010 1 315
N de casos validos 102

a. 4 casillas (40.0%) han esperado un recuento menor que 5. El
recuento minimo esperado es 94




ABCB1 rs1045642.

Tabla cruzada ABCB1rs1045642*Control HbA1c

Control HbA1c
Sicontrol | Mo control Total
ABCB1rs1045642 CC Recuento 15 21 36
% dentro de Control
HbAT ¢ 31.3% 38.2% 35.0%
CT Recuento 21 25 46
% dentro de Control
Hbal e 43.8% 45.5% 44.7%
TT Recuento 12 9 21
% dentro de Control
HbAT e 25.0% 16.4% 20.4%
Total Recuento 48 55 103
% dentro de Control
HbAT 100.0% 100.0% 100.0%
Pruebas de chi-cuadrado
Significacidn
asintdtica
Yalor ql (bilateral)
Chi-cuadrado de a - .
Pearson 1.307 2 520
Razdn de verosimilitud 1.307 2 520
Asociacion lineal por
lineal 1.156 1 282
N de casos validos 103
a. 0 casillas (0.0%) han esperado un recuento menor que 5. El
recuento minimo esperado es 9.79.
Tabla cruzada GENCYP2C9*Control HhA1c
Control HhATc
Sicontrol | Mo control Total
GEMCYP2CE ™M™ Recuento 39 46 85
% dentro de Control .
HbATE 81.3% 83.6% 82.5%
**2  Recuento 7 3 10
% dentro de Control
HbATE 14.6% 5.5% 9.7%
**3  Recuento 2 5 7
% dentro de Control .
HbATE 42% 9.1% 6.8%
*2*3  Recuento 0 1 1
% dentro de Control
HbATE 0.0% 1.8% 1.0%
Total Recuento 48 55 103
% dentro de Control
HbATE 100.0% 100.0% 100.0%
Pruebas de chi-cuadrado
Significacion
asintdtica
Valor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de a
Paarson 4.005 3 261
Razdn de verosimilitud 4.461 3 216
Asociacidn lineal por .
lineal 250 1 al
M de casos validos 103

a. 5 casillas (62.5%) han esperado un recuento menor que 5. El
recuento minimao esperado es 47,




IVS8

Tabla cruzada WS8*Control HbA1c

Control HbATc

Sicontrol Mo control Total

VS8 AA  Recuento 30 39 50
Ebiir;tm de Control £2.5% 709% | 67.0%

AT Recuento 14 13 27
Ebii?m de Control 29.2% 236% | 26.2%

TT Recuento 4 3 7
ﬁb:ir;tm de Contral B.3% 5 55 B 5%

Total Recuento 48 55 103
ﬁbiﬁr:m de Control 100.0% | 100.0% | 100.0%

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion
asintdtica
Valor ql (bilateral)
Chi-cuadrado de na o
Pearsan 882 2 643
Razdn de verasimilitud 882 2 Gdd
Asociacidn lineal por
lineal 861 1 343
M de casos validos 103

a. 2 casillas (33.3%) han esperado un recuento menor que 5. El
recuento minimo esperado es 3.26.




$1.11.4 Metformin plasmatic concentrations among DMT2 patients according to SNP and

genotype.

OCT1rs72552763

Resumen de procesamiento de casos

Casos
Walidao Perdidos Total
OCT1 re72552763  Control HoAT ¢ Il Parcentaje M Porcentaje Porcentaje
GATIGAT Si control COMCMET 17 73.9% G 26.1% 23 100.0%
Mo control  COMCMET 17 81.0% 4 19.0% 21 100.0%
deliGAT Si control COMCMET 14 77.8% 4 22.2 18 100.0%
Mo control  COMCMET 27 96.4% 1 36% 28 100.0%
delidel Si control COMCMET 6 85.7% 1 14.3% T 100.0%
Mo control ~ COMCMET 5 83.3% 1 16.7% 6§ 100.0%
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnoy? Shapiro-Wilk
OCT1 rs72552763  Gontrol HbATc Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
GATIGAT Si control CONCMET 206 17 .053 775 17 .001
Mo control  COMCMET 148 17 2007 418 17 A
deliGAT Si control COMNCMET 313 14 0o 599 14 .0oo
Mo control  COMCMET 137 27 2007 844 27 001
delidel Si contral COMCMET 3497 [i} 004 BOT [ 001
Mo control  CONCMET 226 5 2007 875 5 286
* Esto es un limite inferior de la significacion verdadera.
a. Correccidn de significacion de Lilliefors
DESCRIPTIVE DATA.
Percentiles
Percentiles
OCT1 rs72552763 __ Control HbA1c 5 10 b 50 [ 50 95
BATIGAT 8i contrel ';D‘”EE;E‘?“;”‘]WD)"“‘“D CONCMET | 57 gganon | 92609000 | 129.834950 | 376.983900 | 819613000 | 2172.083800
Bisagras de Tukey CONCMET 133472000 | 376983300 | 763070000
e conlral (PE‘);:‘:‘CH‘EH"WD)"”E‘E”D CONCMET | 42 940000 | 87517600 | 169.003000 | 481759000 | 1000888000 | 4300516400
Bisagras de Tukey CONCMET 185.934000 | 481.759000 | 971.008000
dsliGAT St control '(’D‘;;‘;f“gn"f)”“‘g‘a“‘u CONCMET | 3y 154000 | 34752495 | 61.853000 | 137112000 | 719.343260 | 3236361000
Bisagras de Tukey CONCMET 56470000 | 137.112000 | 687 450000
Mo contral ';D‘”EE;E‘?“;”‘]WD)"“‘“D CONCMET | 1) 537600 | 25692200 | 210.800900 | 790.618000 | 1055678000 | 1450150000 | 2676.207000
Bisagras de Tukey CONCMET 228851400 | 790618000 | 1030 222600
delidel Sicanirol (PE‘);:‘:‘CH‘EH"WD)"”E‘E”D CONCMET | 50 2u4660 | 80564800 | 100.22173 | 138152060 | 528639925
Bisagras de Tukey CONCMET 107.697900 | 138.152950 | 264,307900
Mo control Egm:“gnp%”dg‘adu CONCMET | 57222000 | 22222000 | 46.232000 | 785648000 | 1762.910000
Bisagras de Tukey CONCMET 70242000 | 785648000 | 1642771000

MANN WHITNEY’S U TEST.




Estadisticos de prueha®

0CT1 rs72552763 COMCMET
GATIGAT U de Mann-Whitney 137.000
W ode Wilcoxon 290.000
z -.258
Sig. asintdtica (hilateral) 746
Significacion exacta [2* b
(sig. unilateral)] 812
dellGAT U de Mann-Whitney 131.000
W de Wilcoxon 236.000
Z -1.54945
Sig. asintdtica (hilateral) A1
Significacion exacta [2* b
{sig. unilateral] 15
delidel L de Mann-Whitney 13.000
W ode Wilcoxon 34.000
Z -.365
Sig. asintdtica (bilateral) 715
Significacidn exacta [2* 7gab

(sig. unilateral)]

a. Variable de agrupacidn: Control HhAlc

b. Mo corregido para empates.

INFERENTIAL ANALYISIS BY GROUP: KRUSKAL WALLIS TEST.

Rangos
Rango
Control HbAT ¢ OCT1 1sT2552763 i promedio
Siconfrol  CONCMET  GAT/GAT 17 21.76
deliGAT 14 16.71
delidel & 16.50
Total k¥
Mo control  CONCMET  GAT/GAT 17 23.24
deliGAT 2 25.96
delidel 5 25.80
Total 49

Estadisticos de prueba®"

Control HhAT ¢ CONCMET
Si control Chi-cuadrado 2.053
al 2
Sig. asintatica 358
Mo control  Chi-cuadrado 398
al 2
Sig. asintatica 820

a. Prueba de Kruskal Wallis

k. Wariable de agrupacion: OCT1
Is7T2562763

OCT1 rs622342



Resumen de procesamiento de casos

Casos
Valido Perdidos Total
Contral HeA1e  OCT1 rs622342 M FPorcentaje M Porcentaje M Porcentaje
Sicontrol A COMNCMET 16 727% ] 27.3% 22 100.0%
AC COMCMET 12 80.0% 3 20.0% 14 100.0%
cC COMCMET 9 81.8% 2 18.2% 11 100.0%
Mo control Al COMNCMET 16 84.2% 3 15.8% 19 100.0%
AC COMCMET 23 92.0% 2 B.0% 2 100.0%
cC COMCMET 10 90.9% 1 91% 11 100.0%
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnoy? Shapiro-Wilk
Control HBATEe  OCT1 rsf22342 Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Si contral AL CONCMET 202 16 081 a4 16 0oz
AC COMCMET a2 12 002 B16 12 .0oo
CcC CONCMET 326 9 .0oe 724 ] 003
Mo control AR COMCMET 172 16 2007 909 16 113
AC CONCMET 110 23 200" 8h3 23 335
cC CONCMET ATE 10 200 881 10 135
* Esto es un limite inferior de |a significacion verdadera.
a. Correccidn de significacidn de Lilliefors
DESCRIPTIVE DATA.
Percentiles
Percentiles
Control HbAlc  OCTA rs622342 5 10 25 50 5 90 85
St cantrol A (F'E')'Ueg:ﬁgii;np1°)”de"ad° CONCMET | o) p6g000 | 95.931700 | 120.016425 | 339.770900 | 732.028725 | 1639.041200
Bisagras dz Tukey CONCMET 129834950 | 339.770800 | 700.989450
AC (F'E')”em]elglig'np%”de'adu COMCMET | 5, 164000 | 34.513097 | 62.619000 | 102.664500 | 776.392260 | 3756.5670700
Bisagias dz Tukey CONCMET 57236000 | 102.664500 | 737.761500
ce gig:}?g?ﬂﬂD)”de"adD COMCMET | 50564000 | 50.504930 | 119.930800 | 157.857000 | 1004543000
Bisagras de Tukey COMCMET 132163900 | 157.857000 687.450000
Mo control AA féig;eigi'gnpf)”de"ado CONCMET | 45 040000 | 52320400 | 160537500 | 526347650 | 1016.993000 | 1351124600
Bisagras de Tukey CONCMET 169.003000 | 526.347950 | 1000.998000
Ac (F'E')'Ueg:ﬁgii;np1°)”de"ad° CONCMET | 53 050800 | 45.004096 | 246.901900 | 725.067000 | 1004.767000 | 1305531400 | 1753366200
Bisagras dz Tukey CONCMET 254538900 | 725067000 | 969.059000
ce (F'E']'Ueg:ﬁglignﬂD)nde"adD COMCMET | g 518000 | 10.307900 | 68.386750 | 795.477000 | 1703.840500 | 3089.618200
Bisagras dz Tukey CONCMET 70242000 | 795477000 | 1642771000

MANN WHITNEY'S U TEST.




Estadisticos de prueba®

OCT1 rs622342 COMNCMET
AL U de Mann-Whitney 114.000
Wde Wilcoxon 250.000
z -.528
Sig. asintdtica (hilateral) 598
Significacion exacta [2* b
(sig. unilateral)] 616
AC U de Mann-Whitney 95.000
Wde Wilcoxon 173.000
z -1.494
Sig. asintdtica (hilateral) 138
Significacion exacta [2* b
(sig. unilateral)] A
cC U de Mann-Whitney 38.000
Wde Wilcoxon 23.000
z -672
Sig. asintdtica (hilateral) 568
Significacion exacta [2* b
(sig. unilateral)] -Go4

a. Variable de agrupacidn: Control HbA1 ¢
h. Mo corregido para empates.

INFERENTIAL ANALYISIS BY GROUP: KRUSKAL WALLIS TEST.

Estadisticos de prueba™"

Control HbA1c CONCMET
Si control Chi-cuadrado 1.932
al 2
Sig. asintdtica 381
Mo control  Chi-cuadrado 394
gl 2
Sig. asintdtica a8

a. Prueba de Kruskal Wallis

b. Wariakle de agrupacién: OCT1
rsG22342

OCT2rs316019



Resumen de procesamiento de casos

Casos
Valido Perdidos Tuatal
Contral HeA1e  OCT2rs316019 I+l Porcentaje I+ Porcentaje [+l Porcentaje
Sicontrol cC COMCMET 34 79.1% g 209% 43 100.0%
AC COMCMET 3 60.0% 2 40.0% i} 100.0%
Mo control CcC COMCMET 46 890.2% b §5.8% a1 100.0%
AC COMCMET 3 100.0% 0 0.0% 3 100.0%
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnoy® Shapiro-Wilk
Control HbAle  OCT2 rs316014 Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Si control cC COMCMET 263 34 .oan G52 34 000
AC COMCMET 65 3 Fa7 3 A07
Mo control cC COMCMET 138 46 27 BT 46 000
AC COMCMET 208 3 993 3 B4
a. Correccidn de significacidn de Lilliefors
DESCRIPTIVE DATA.
Percentiles
Percentiles
Contral HbAlc  OCT2rs316019 5 10 25 50 5 90 95
Si control ce (Psgg:ﬁgi';nﬂ”)”de'aw COMCMET | 35051743 | 55435500 | 103.974750 | 151009500 | 708.355000 | 2117.543500 | 2836.185750
Bisagras de Tukey CONCMET 105285000 | 151.999500 | 687.450000
AC (Pszg:ﬁgii;nﬂ%”de'ado COMCMET | 254307000 | 264.307900 | 264.307600 | 302557300
Bisagras de Tukey CONCMET 233.432000 | 302.567500 | 589.556950
Mo control ce (P[')gmgli;np1°)”de'ad° COMCMET | 52430250 | 40.081300 | 175508750 | 648.426500 | 1037.160500 | 1661.554300 | 1876.063550
Bisagras de Tukey CONCMET 183.321000 | 648.426500 | 1030.983000
AC (P[')'Uemgli;npf)”de'ado COMCMET | 510800900 | 210.800900 | 210.800800 | 804.080000
Bisagras de Tukey CONCMET 507.440450 | 804.080000 | 1025.817000

MANN WHITNEY’S U TEST.




Estadisticos de prueba®

0CT2 rs316019 CONCMET
ccC U de Mann-Whitney 612.000
W ode Wilcoxon 1207.000
Zz -1.655
Sig. asintdtica (bilateral) .0ea
AC LI de Mann-Whitney 4.000
W ode Wilcoxon 10.000
Zz =218
Sig. asintdtica (bilateral) |27
| oo

a.Variahle de agrupacidn: Control HbAT ¢

h. Mo corregido para empates.

MANN WHITNEY’S U TEST.

Estadisticos de prueba®

Control HbA1c CONCMET

Si contral U de Mann-Whitney 35.000
W ode Wilcoxon 630.000
Z -.8a0
Sig. asintdtica (hilateral) 373
Significacidn exacta [2* b
(sig. unilateral)] 407

Mo control U de Mann-Whitnay 58.000
W ode Wilcoxon 1139.000
z -.489
Sig. asintdtica (bilateral) G465
Significacidn exacta [2* b
(sig. unilateral)] 678

a.Variahle de agrupacidn: QCT2 rs316019

h. Mo corregido para empates.

OCT3 rs2076828




NORMALITY TEST.

Pruebas de normalidad®

Kolmogorov-Smirnoy? Shapiro-Wilk
Control HhATe  OCT3rs2076828 Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Si contral CC COMNCMET 26T 30 .ooo 645 30 .0oo
CG COMNCMET 82 G 200 934 ] 610
Mo control cC COMCMET 64 34 018 848 35 .ooo
CG COMNCMET A3 11 200 944 11 628
GG COMCMET A7E 3 1.000 3 a8
* Esto es un limite inferior de la significacidn verdadera.
a. Correceidn de significacion de Lilliefors
c. COMCMET es constante en uno o mas archivos segmentados. Se ha omitido.
DESCRIPTIVE DATA.
Percentiles®
Percentiles
Control HbAle  OCT3 rs2076628 5 10 25 50 K 90 95
St control ¢ f[;i?n?j'g'npf)”de'ad” COMCMET | 3.812345 | 40486700 | 103.974750 | 144338500 | 776.058250 | 2126.7030900 | 3246.917950
Bisagras de Tukey CONCMET 105.285000 | 144.338500 | 763.070000
ce Eg?j;'ﬁfﬂ”de"ad” COMCMET | 66470000 | 66470000 | 135.010250 | 320645000 | 636.005925
Bisagras de Tukey CONCMET 167.657000 | 320645900 | 618.367900
No control ce (P[;g?nﬁf";npf)"de"adu COMCMET | 1gsg1200 | 24673400 | 107.889000 | 685768000 | 1065.678000 | 1765.484000 | 2154286600
Bisagras de Tukey CONCMET 126.981950 | 685768000 | 1030.222500
ce (P[')g;”n?g'gnpf)"deradu CONCMET | 510800000 | 218021100 | 200535000 | ©11.085000 | 571.008000 | 1283.141600
Bisagras de Tukey CONCMET 386.147000 | 611.085000 | 880.813000
GG (Fgg?n?g'gnpf)"deradu COMNCMET | 415887000 | 416.887800 | 416.887900 | 1030.988000
Bisagras de Tukey CONCNET 723.937950 | 1030998000 | 1336.879500

a COMCMET es constante en uno 0 mas archivos segmentados. Se ha omitido

MANN WHITNEY’S U TEST.




Estadisticos de prueba®

0CT3 rs2076828 CONCMET

cC I de Mann-Whitney 444,000
W de Wilcoxan 909.000
z -1.066
Sig. asintdtica (bilateral) .286

CG U de Mann-Whitney 17.000
W ode Wilcoxon 38.000
z -1.608
Sig. asintdtica (bilateral) 108
Signiﬂc_au:io’r? exacta [2* 9P
(sig. unilateral)]

GG U de Mann-Whitney 1.000
W de Wilcoxan 7.000
z - 447
Sig. asintdtica (bilateral) G55
Significacion exacta [2* 1.000°

(sig. unilateral)]

a. Variable de agrupacidn: Control HbA1C

b. Mo corregido para empates.

INFERENTIAL ANALYISIS BY GROUP: KRUSKAL WALLIS TEST.

Estadisticos de prueba®
Control HEA1C COMCMET
Si control LI de Mann-Whitney 82.000
W de Wilcoxon 547.000
Z -.340
Sig. asintdtica (bilateral) T34

Significacidn exacta [2*

(sig. unilateral)] 756"
Mo control U de Mann-Whitney 174.000
W de Wilcoxon 204.000
z -476
Sig. asintdtica (hilateral) 634
Significacion exacta [2* Gagt

(sig. unilateral)]

a.Variable de agrupacidn: QCT3 rs2076528
b. Mo corregido para empates.

ABCB1rs1128503



Resumen de procesamiento de casos

Casos
Valido Perdidos Tatal
Control HeA1e  ABCE1 rs1128503 I Porcentaje & Porcentaje Il Porcentaje
Si control CcC COMCMET 9 69.2% 4 30.8% 13 100.0%
CT COMCMET 16 84.2% 3 15.8% 19 100.0%
T COMNMCMET 2 T6.0% 4 26.0% 16 100.0%
Mo control cc COMCMET 14 100.0% 0 0.0% 14 100.0%
CT COMCMET 22 84 6% 4 15.4% 2 100.0%
T COMCMET 13 86.7% 2 13.3% 15 100.0%
NORMALITY TEST.
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Control HhAle  ABCE1 rs1128503 Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Sicontrol cC COMCMET 222 g 200 890 4 1498
CT COMCMET 304 16 .000 AT 16 000
1T COMCMET 2896 12 .00a 688 2 001
Mo control cC COMNCMET 187 14 144 815 14 184
CT COMCMET 67 22 13 846 22 003
TT COMCMET 260 13 016 742 13 .00
* Esto es un limite inferior de 1a significacidn verdadera.
a. Correccidn de significacidn de Lilliefors
DESCRIPTIVE DATA.
Percentiles
Percentiles
Control HhATc _ ABCBA rs1128503 5 10 28 50 [ 90 98
i control ce (P[‘)”emfii;nﬂ”)”de'ad” CONCMET | 32350990 | 35350990 | 186.002500 | 763.070000 | 1727.177500
Bisagras d Tukey CONCMET 264.307900 | 763.070000 | 1321.636000
T (P[;?aglﬁfiignp1°)”derad° CONCMET | 45002000 | 58408800 | 85457242 | 130807000 | 655102225 | 2782.243800
Bisagras d Tukey CONCMET 30319495 | 139.807000 | 649704450
™ (Ptgnemfiignﬂ”)”derad” CONCMET | 34 154000 | 49643900 | 112730250 | 150196000 | 464488925 | 1205.450500
Bisagras dz Tukey CONCMET 113.948500 | 150196000 | 402.643950
Mo control ce (P[;?aglﬁfi'gnp1°)”derad° CONCMET | 57 py7000 | 43218895 | 135528425 | 526347950 | 1011322250 | 1421.035500
Bisagras dz Tukey CONCMET 146.074900 | 526347950 | 1004.767000
T fé”emflignpf)”deraw CONCMET | 57 136150 | 123.524700 | 433.953000 | 84476650 | 1133.265250 | 1598.399000 | 2095568750
Bisagras d= Tukey CONCNET 481758000 | 844 766950 | 1095.169000
m fé”eg:ﬁfiignﬂ”)”de'am CONCMET | g oygooo | 14299600 | 58.091000 | 219.813900 | 667410850 | 1874.434200
Bisagras de Tukey COMCMET 70.242000 | 219.813900 530.7414900

MANN WHITNEY'S U TEST.



Estadisticos de prueba®

ABCB1 rs1126503 CONCMET
cc U de Mann-Whitney 51.000
W de Wilcoxon 156.000
z - 786
Sig. asintdtica (hilateral) 450
Significacidn exacta [2* b
(sig. unilateral)] AT
CT U de Mann-Whitney 90.000
W de Wilcoxon 226.000
z -2.543
Sig. asintdtica (bilateral) 011
Significacidn exacta [2* b
(sig. unilateral)] 010
T U de Mann-Whitney 69.000
W de Wilcoxon 147.000
z -.4490
Sig. asintdtica (hilateral) 624
Significacion exacta [2* b
(sig. unilateral)] -850

a. Variahle de agrupacidn: Control HbA1c
h. Mo corregido para empates.

INFERENTIAL ANALYISIS BY GROUP: KRUSKAL WALLIS TEST.

Estadisticos de prueba®®

Control HbA1 ¢ COMNCMET
Sicontrol Chi-cuadrado 2812
gl 2
Sig. asintdtica 233
Mo control  Chi-cuadrado 5.434
al 2
Sig. asintdtica 0EE

a. Prueba de Kruskal Wallis

b, Wariahle de agrupacidn: ABCBE1
rs1128503

ABCB1 rs2032582



Resumen de procesamiento de casos

Casos
Valido Perdidos Total
Control HbATe  ABGCEA1 rs2032582 M Porcentaje M Porcentaje N Porcentaje
Si control GG CONCMET 13 76.5% 4 23.5% 17 100.0%
GT COMNCMET 17 81.0% 4 19.0% 21 100.0%
T CONCMET [ 75.0% 2 25.0% 8 100.0%
GA COMCMET 1 50.0% 1 50.0% 2 100.0%
Mo control 0 CONCMET 1 100.0% 0 0.0% 1 100.0%
GG COMCMET 16 94.1% 1 5.9% 17 100.0%
GT CONCMET 18 81.8% 4 18.2% 22 100.0%
T CONCMET 9 100.0% 0 0.0% ] 100.0%
TA CONCMET 2 100.0% 0 0.0% 2 100.0%
GA CONCMET 3 75.0% 1 25.0% 4 100.0%
Pruebas de normalidad®
Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Control HbAle  ABCE1 rs2032562 Estadistico al Sig Estadistico gl Sig
Sicontrol GG CONCMET 217 13 096 g18 13 012
GT COMCMET 340 17 oo a3 17 .0oo
T COMCMET .207 G 200 855 g 74
Mo control GG COMCMET A8 16 2007 937 16 308
GT COMCMET 13 18 .200 967 18 730
T COMCMET 286 ] 033 803 g 022
TA COMCMET 260 2
GA COMCMET .292 3 923 3 463
* Esto es un limite inferior de 1a significacian verdadera.
a. Correccidn de significacidn de Lilliefors
¢. CONCMET es constante &n uno o mas archivos segmentados. Se ha omitido.
Percentiles®
Percentiles
Control HbATc  ABCBA rs2032582 5 10 25 50 s 90 95
Sicontrol 66 Promedio poncerado CONCMET | 34164000 | 34632796 | #7.083850 | 618857600 | 1068.326500 | 2250.813400
(Definicion 1)
Bisagras de Tukey COMNCMET 107.697900 618.857900 815.023000
GT Promedio ponderado COMCMET . 5 - - 5
(Definician 1) 48.002000 59.895600 92915500 146.142000 518.741950 | 2555.685200
Bisagras de Tukey COMNCMET 100.044000 146142000 376.983900
TT Fromedio ponderado COMNCMET
(Definicisn 1) 111.530000 111.530000 134.783750 402.643950 B72.453750
Bisagras de Tukey COMCMET 142635000 402.643950 G87.450000
Mo control GG Promedio ponderado CONCMET | 3o m17000 | 25332800 | 164500650 | 788.133000 | 1049505500 | 1433759400
(Definicidn 1)
Eisagras de Tukey COMNCMET 182.944400 78E.133000 | 1043.333000
[ di derad
6T Promedio ponderado CONCMET 9.018000 B9.022600 | 243115425 | 511.076900 | B88.457925 | 1110.407500
(Definicion 1)
Bisagras de Tukey CONCMET 262.175800 511.076300 684.227900
T Promedio ponderado CONCMET PO, IR, 5 -
(Definicin 1) 22.222000 22.222000 58.091000 210.800900 | 1472.3159000
Eisagras de Tukey COMNCMET 70.242000 210.800900 | 1088.976000
TA Promedio ponderado CONCMET . . . e
(Definician 1) 1348.772000 | 1348.772000 | 1348.772000 | 2286.004500
Bisagras de Tukey CONCMET 1348772000 | 2286.004500 | 3223.237000
GA Promedio ponderado COMCMET | N 5
(Definicisn 1) 246.901900 246.901500 246901900 611.085000
Bisagras de Tukey COMNCMET 428993450 611.085000 | 1158.233500

a. CONGMET &s constants en uno o més archivos segmentados. Se ha omitido.

MANN WHITNEY’S U TEST.




Estadisticos de prueba®

ABCB1 152032582 CONCMET

GG U de Mann-Whitney 90.000
W de Wilcoxon 181.000
z -614
Sig. asintdtica (bilateral) 539
Signiﬂcgcién exacta [2* e
(sig. unilateral)] .

GT U de Mann-Whitney 91.000
W de Wilcoxon 244.000
z -2.046
Sig. asintdtica (bilateral) .o
Si_gniﬂcgcién exacta [2* 041"
(sig. unilateral)] .

T U de Mann-Whitney 26.000
W de Wilcoxon 71.000
z -118
Sig. asinttica (bilateral) .06
Signiﬂcgcién exacta [2* g55b
(sig. unilateral)] .

GA U de Mann-Whitney .0o0
W de Wilcoxon 1.000
z -1.342
Sig. asintdtica (bilateral) 80
Signiﬂcgcién exacta [2* s00°
(sig. unilateral)] .

a.Variahle de agrupacidn: Control HbAlc
b. Mo caorregido para empates.

INFERENTIAL ANALYISIS BY GROUP: KRUSKAL WALLIS TEST.

Estadisticos de prueba®®
Control HhAT ¢ CONCMET
Sicontrol Chi-cuadrado 1.077
al 2
Sig. asintdtica AB4
Mo contral  Chi-cuadrado 21
al 2
Sig. asintdtica 733

a. Prueba de Kruskal Wallis

b. Variable de agrupacién: ABCB1
rs2032582



ABCB1 rs1045642

Resumen de procesamiento de casos

Casos
Valido Perdidos Total
Control HbAlc  ABCB1 rs1045642 M Porcentaje [ Porcentaje M Porcentaje
S/ control cC CONCMET 10 56.7% 5 333% 15 100.0%
cT CONCMET 17 51.0% 1 19.0% 2 100.0%
T CONCMET 10 083.3% 2 167% 12 100.0%
No control cc CONCMET 19 90.5% 2 9.5% 2 100.0%
cT CONCMET 21 84.0% 4 16.0% 25 100.0%
T CONCMET B 100.0% 0 0.0% g 100.0%
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Contral HbATe  ABCB1 rs1045642 Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Si control cC COMCMET 233 10 a3 .B78 10 125
CT COMCMET 382 17 .00o 462 17 .00g
T COMCMET 307 10 .oos (628 10 .00g
Mo control cC COMNCMET 143 19 200" 852 18 433
CT COMCMET 156 i 497 B34 21 .00z
T COMCMET 234 9 A70 .B52 9 079
* Esto es un limite inferior de |a significacidn verdadera.
a. Correccion de significacisn de Lilliefors
Percentiles
Fercentiles
Gontrol HbATc _ ABGCB1 rs1045642 5 10 25 50 5 90 95
Si control ¢&  Promsdio ponderado COMCMET |34 154000 | 37385600 | 116.721500 | 700.989450 | 1516.863000 | 2306 845500
(Definicion 1)
Bisagras de Tukey CONCMET 133.472000 | 700985450 | 1321.636000
cT Promedio ponderado COMNCMET .
{Defnicion 1) 35350990 | 45471798 | 83190895 | 116.367000 | 179.269000 | 954.943800
Bisagras de Tukey CONCMET 85.787000 | 116.367000 157.857000
TT Promadio ponderado COMCMET 1 111 530000 | 114.630500 | 233.864675 | 414.4456900 | 1014.283250 | 4074.085100
(Definicion 1)
Bisagras de Tukey CONCMET 264.307900 | 414.445800 | 876556000
Mo control ¢&  Promedio ponderado COMCMET 1 55517000 | 26411000 | 219.513500 | 755.548000 | 1030.988000 | 1344183000
(Definicion 1)
Bisaaras de Tukey CONCMET 233.357900 | 785.648000 | 1017.877500
€T Promsdio ponderado COMCMET | 17 907400 | 99.907400 | 184627500 | 530741900 | 1147.234500 | 1813.083800 | 3086.479500
(Definicion 1)
Bisagras de Tukey CONCMET 185.934000 | 530741800 | 1095169000
T Promedio ponderado CONCMET | . 4an PR ” -
(Definicion 1) 22222000 | 22222000 | 58.091000 | 200.535000 | 995.062000
Bisagras de Tukey CONCMET 70.242000 | 290535000 | 901146000

MANN WHITNEY’S U TEST.




Estadisticos de prueba®

ABCB1 rs1045642 CONCMET
cc U de Mann-Whitney §92.000
W de Wilcoxan 282.000
d -.138
Sig. asintatica (hilateral) 891
Significacidn exacta [2* b
(sig. unilateral)] 910
CcT U de Mann-Whitney 72.000
W de Wilcoxon 225.000
Z -3.127
Sig. asintatica (bilateral) ooz
Significacion exacta [2* b
(sig. unilateral)] 001
T U de Mann-Whitney 38.000
W de Wilcoxon 83.000
i -572
Sig. asintatica (bilateral) 568
Significacidn exacta [2* b
(sig. unilateral)] 604
a.Variable de agrupacién: Control HbA1c

b. Mo corregido para empates.

INFERENTIAL ANALYISIS BY GROUP: KRUSKAL WALLIS TEST.

Estadisticos de prueba®"®

Control HbA1c CONCMET
Si contral Chi-cuadrado 8.602
al 2
Sig. asintdtica 014
Mo control  Chi-cuadrado 735
gl 2
Sig. asintdtica 632

a. Prueba de Kruskal Wallis

b. Variable de agrupacidn: ABCB1
rs1045642

POST HOC TEST: MANN WHITNEY'S U TEST.

CT*vsTT

Estadisticos de prueba®

Control HbATc CONCMET

Si control U de Mann-Whitney 29.000
W de Wilcoxon 182.000
Z -2.812
Sig. asintdtica (bilateraly 005
Significacién exacta [2* b
(sig. unilateral)] 004

No control U de Mann-Whitney 76.000
W de Wilcoxon 121.000
z -.837
Sig. asintdtica (bilateraly 402
Significacion exacta [2* 4220

(sig. unilateral)]

%

CCvs CT CCvsTT
Estadisticos de prueba® Estadisticos de prueha”

Control HbATc CONCGMET Control HhA1c CONCMET

Sicontrol U de Mann-Whitney 45000 Sicontrol U de Mann-Whitney 47.000
W de Wilcoxon 198.000 W de Wilcoxon 102.000
z -2.008 z -221
Sig. asintdtica (bilateral) 045 Sig. asintdtica (hilateral) 821
Significacidn exacta [2* b Slanificacion exacta [2* b
(sig. unilateral] 048 (sig. unilateral)] Ba3

Mo control U de Mann-Whitney 154 000 Mo control U de Mann-Whitney 71.000
W de Wilcoxen 425.000 W e Wicoxon 116000
z -149 z - 713
Sig. asintdtica (bilateral) 82 Slg. asintatica (vilateral) 476
Significacidn exacta [2* ag3® (ss‘?nlﬂgﬁzltzra?;]{ana ¢ 4a8”
(sig. unilateral)] 9

N . Variahle d on: ABCB1 rs1045642
a. Variahle de agrupacion: ABCBE1 rs1045642 3. Variahle de agrupacion s
b.MN d tes.
b. Mo corregido para empates. © coregide para empates

a. Variahle de agrupacion: ABCBE1 rs1045642

b. Mo corregido para empates.




CYP2Co.

Resumen de procesamiento de casos

Casos
Valido Perdidos Total
Control Hh&Te  GENCYP2CH M Paorcentaje M Porcentaje N Porcentaje
Si control 1™ COMCMET 29 T4.4% 10 25.6% 39 100.0%
*1r2  COMNCMET 7 100.0% 0 0.0% 7 100.0%
*1r+3  CONCMET 1 50.0% 1 50.0% 2 100.0%
Ma control 1 COMNCMET 41 89.1% ] 10.9% 46 100.0%
*r2  COMCMET 3 100.0% 0 0.0% 3 100.0%
*1*3 COMNCMET 4 80.0% 1 20.0% ] 100.0%
*23 COMCMET 1 100.0% 1] 0.0% 1 100.0%
Pruebas de normalidad®
Kolmogorov-Smimov? Shapira-Wilk
Control HhATe  GENCYP2CH Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Si contraol 1™ COMCMET 249 29 .00 688 29 .0oo
2 COMCMET 22 T 200 851 7 27
Mo control 1™ COMCMET 119 4 154 939 41 030
2 COMCMET 178 3 1.000 3 892
3 COMCMET 336 4 802 4 108
* Esto es un limite inferior de |a significacion verdadera.
a. Correccidn de significacidn de Lilliefors
¢. CONCMET es constants en uno o mas archivos segmentados. Se ha omitido.
Percentiles”
Percentiles
Control HbAlc _ GENCYP2CS 5 10 5 50 s 80 85
St control i (P[Eg?n?fl'éunp%nue‘adu CONCMET [ 41 676495 | 62.869000 | 109.613950 | 200681000 | B45.789500 | 2132719000 | 3345848500
Bisagras de Tukey CONCMET 111530000 | 200.681000 | 815.023000
**2  Promedio ponderado COMNCMET .
{Definicién 1) 34154000 | 34.154000 | 85787000 | 278.854000 | 660.500000
Bisagras de Tukey CONCMET §2.915500 | 278.954000 481.528950
Mo control i (P[Eg?n?fl'éunp%nue‘adu CONCMET [ 5> 581500 | 30.316800 | 198.367450 | 725.067000 | 1043.333000 | 1347.954200 | 1834.372900
Bisagras de Tukey CONCMET 210.800800 | 725.067000 | 1030.988000
**2  Promedio ponderado COMNCMET P . P
{Definicién 1) 70.242000 | 70.242000 | 70.242000 | 107.889000
Bisagras de Tukey CONCMET 89.065500 | 107.883000 126.981950
3 ggmﬂfﬁ%ﬂde‘adu CONCMET 65175000 | 262.175900 | 319.484900 | 712381450 | 2650.765500
Bisagras de Tukey CONCMET 376.793900 | 712.381450 | 2076.294000

a. COMCMET es constante en uno o mas archivos segmentados. Se ha omitido




MANN WHITNEY’S U TEST.

Estadisticos de prueba®
GENCYP2GH CONCMET
1™ U de Mann-Whitney 4892.000
Wde Wilcoxon 927.000
z -1.222
Sig. asintdtica (bilateral) 222

*12  Ude Mann-Whitney 7.000
W de Wilcoxon 13.000
z -.798
Sig. asintdtica (bilateral) 425
Si_gniﬂcgcio'r? exacta [2* Hq7b
(sig. unilateral)]

*1*3  Ude Mann-Whitney 000
Wde Wilcoxon 1.000
z -1.414
Sig. asintdtica (bilateral) 57
Significacidn exacta [2* 400"

(sig. unilateral)]

a.Variahle de agrupacion: Control HhAl¢c
b. Mo corregido para empates.

INFERENTIAL ANALYISIS BY GROUP: KRUSKAL WALLIS TEST.

Estadisticos de prueba®®

Control HbA1 ¢ CONCMET
Sicontrol Chi-cuadrado 566
gl 2
Sig. asintdtica 753
Mo control - Chi-cuadrado §.840
gl 3
Sig. asintdtica 77

a. Prueba de Kruskal Wallis
. Wariable de agrupacidn: GENCYP2CA



IVS 8

Resumen de procesamiento de casos

Casos
Valido Perdidos Total
Control HbATE VS8 1] Porcentaje 1] Porcentaje 1] Porcentaje
Si control AA CONCWET 24 80.0% 5 20.0% 30 100.0%
AT CONCMET 10 71.4% 4 286% 14 100.0%
TT  CONCMET 3 75.0% 1 25.0% 4 100.0%
No control AA CONCMET 33 54.6% 5 154% k) 100.0%
AT CONCMWET 13 100.0% 0 0.0% 13 100.0%
TT  CONCMET 3 100.0% 0 0.0% 3 100.0%
Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Control HbATe VS8 Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Si control AA COMNCMET 285 24 .0oo AT 24 .0oo
AT CONCMET 203 10 200 861 10 077
T CONCMET LaATh 3 . J73 3 052
Mo control AA CONCMET 148 33 064 846 33 .0oo
AT CONCMET 65 13 200 918 13 238
T COMNCMET .as1 3 760 3 022
* Esto es un limite inferior de |a significacidén verdadera.
a. Correccidn de significacidn de Lilliefors
Percentiles
Percentiles
Control HbATc VS8 5 10 28 50 5 90 95
St control A fé”egfigi';nﬂD)”de'adD COMCMET | 37616000 | 57.236000 | 105.888225 | 151.999500 | 655.102225 | 2117.643500 | 3808.265250
Bisagras de Tukey CONGMET 106.491450 | 151.999500 | 649.704450
AT Promedio ponderado COMNCMET . . N . N
(Defnicion 1) 35350090 | 38102791 | 76163492 | 451.658800 | 1345.083250 | 2239.335200
Bisagras de Tukey CONCMET 80504990 | 451.658000 | 1321636000
T Promedio ponderado CONCMET 5
afnicion 1) 111.530000 | 111.530000 | 111.530000 | 133.472000
Bisagras de Tukey CONCMET 122501000 | 133.472000 | 474.247500
Mo control AR Promedio panderado COMCMET | 35824500 | 54.537304 | 197.060850 | 530741300 | 1092.072500 | 1562738000 | 2267.905400
(Definicién 1)
Bisagras de Tukey CONCMET 210800900 | §30.741900 | 1088.976000
AT Promedio pondsrado CONCMET | 76411000 | 43.943400 | 238.234500 | 785.648000 | 1000.968000 | 1770505600
(Definician 1)
Bisagras de Tukey CONCMET 200535000 | 785.648000 | 971.008000
TT Promedio ponderado CONCMET
(Definicion 1) 9.018000 5.018000 5018000 | 22.817000
Bisagras de Tukey CONGMET 15917500 | 22.817000 | 539.247500




MANN WHITNEY’S U TEST.

Estadisticos de prueha®

vSE COMNCMET
AA U de Mann-Whitney 275.000
W de Wilcoxon 575.000
z -1.956
Sig. asintdtica (hilateral) 051
AT U de Mann-Whitney 57.000
W ode Wilcoxon 112.000
z -.496
Sig. asintdtica (hilateral) G20
Significacidn exacta [2* b
(sig. unilateral)] 648
T U de Mann-Whitney 3.000
W ode Wilcoxon 9.000
z -.655
Sig. asintdtica (hilateral) 513
Significacion exacta [2* 700t

(sig. unilateral)]

a. Variable de agrupacion: Control HhA1 ¢
h. Mo corregido para empates.

INFERENTIAL ANALYISIS BY GROUP: KRUSKAL WALLIS TEST.

Estadisticos de prueba®®

Control HbA1e COMCMET
Si control Chi-cuadrado A2
al 2
Sig. asintdtica J70
Mo caontrol  Chi-cuadrado 1.865
al 2
Sig. asintdtica 374

a. Prueba de Kruskal Wallis

. Variable de agrupacion: VS8



$1.11.5 Metformin concentration according to treatment and genotype.

OCT1rs72552763

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos® Resumen de procesamiento de casos®
Casos Casos
valida Perdidos Total Valido Perdidos Total
0CT1 rs72552763 M Porcentaje N Porcentaje M Porcentaje 0CT1 1s72552763 N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
CONCMET  GATIGAT 20 71.4% g 28.6% 28 100.0% CONCMET  GAT/GAT 14 87 5% 2 12.5% 16 100.0%
Se:ﬁf 18 86.4% 3 136% 22| 1000% deliGAT 2 91.7% 2 8.3% 24 | 100.0%
elide
7 I7.8% 2 22.2% S | 100.0% delidel 4| 1o000% 0 0.0% 4| 1o00%
. Tratamiento2 = Metformi
3 Tratamiznios = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Gl
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad® Pruebas de normalidad®
Kolmogorov—Smirnovb Shapiro-Wilk Kolmogorov—Smirnovb Shapiro-Wilk
OCT1 rs72552763 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig. 0CT1 rs72552763 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
CONCMET  GAT/GAT 180 20 087 825 20 002 CONCMET  GATIGAT 188 14 142 870 14 042
deliGAT 278 18 000 579 19 000 deliGAT 182 22 200° 864 22 008
delidal 369 7 004 705 7 004 deldel 262 4 863 4 273
a. Tratamiento? = Metfarmina * Esto es un limite inferior de |a significacidn verdadera.
b. Correceidn de significacian de Lilliefors a. Tratamiento2 = Met + Glb
. Correccidn de significacion de Lilliefors
Percentiles® Percentiles®
Percentiles Percentiles
OCT 72552763 s 10 25 50 [ 80 85 OCTH rs72662763 5 10 25 50 s 50 5
P\om;d_lp ponderado CONCMET  GATIGAT 64.621150 | 98125200 | 128.016425 | 504.046450 947.395000 | 2062.183600 | 2319.701800 Pmme_d\p ponderado COMNCMET  GATIGAT 45.040000 | 76.914500 | 177.468500 | 366.072950 806.013500 | 1452.341000
(Definician 1) d=UGAT 9.018000 | 26.411000 | 48.002000 | 262.175900 | 805.306000 | 1348.772000 (Definicidn 1) del/GAT 30737599 | 78.670793 | 176.955000 | 797.349000 | 1128.620500 | 2028.496200 | 3055.136650
delidel 80.594890 | 80.594880 | 107.697900 | 146.142000 | 1321.636000 delidel 22.222000 | 22.222000 | 34.227000 | 427.845000 | 1611.698750
Bisagras de Tukey CONCMET _ GATIGAT 108834950 | 504 046450 | 923 782000 Bisagras de Tukey CONGMET  GATIGAT 185934000 | 366.072950 | 731022000
delGAT 57.236000 | 262175800 | 765186500 del/GAT 183.321000 | 797.349000 | 1086.976000
delidel 119.930900 | 146.142000 | 792.071950 del/del 46232000 | 427.945000 | 1335348500
a. Tratamiento = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Gl

INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY’S U TEST

GAT/GAT

Estadisticos de prueba™"®

{sig. unilateral)]

COMCMET
IJ de Mann-Whitney 135.000
W de Wilcoxon 240.000
i -175
Sig. asintdtica (bilateral) 861
Significacion exacta [2* 777¢

a. OCT1 rs725527V63 = GATIGAT

b. Variable de agrupacidn: Tratamienta2

c. Mo corregido para empates.




Estadisticos de prueba®®

COMCMET
L) de Mann-Whitney 139.000
W de Wilcoxon 329.000
Z -1.830
Sig. asintdtica (hilateral) 67

a. OCT1 rs72552763 = deliGAT

b.Wariahle de agrupacidn:
Tratamiento2

Del/GAT
Estadisticos de prueba®®

COMNCMET

U de Mann-Whitney 12.000

W ode Wilcoxan 22.000

z -.378

Sig. asintdtica (bilateral) 705

Significacion exacta [2* 788°

(sig. unilateral)] :

2. 0CT1 rs72552763 = delfdel
b. Variahle de agrupacién: Tratamiento2
¢. Mo corregido para empates.

Del/del

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadisticos de prueba®"©

COMCMET
Chi-cuadrado 1.541
al 2
Sig. asintdtica AB3

a. Tratamiento2 =
Metformina

b. Pruebha de Kruskal Wallis

c.Variable de agrupacion;

OCT1 rs72552763

Estadisticos de prueha®"*°

COMCMET
Chi-cuadrado 1.555
al 2
Sig. asintitica 459

a. Tratamiento2 = Met + Glb
b. Prueha de Kruskal Wallis

c.Variable de agrupacion;
QCT1 reT2552763




OCT1rs622342

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos® Resumen de procesamiento de casos®
Casos Casos
Valida Perdidos Total Valido Perdidos Total
0CT1 rs622342 M Porcentaje M Parcentaje M Parcentaje OCT1 15622342 N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
COMCMET  AA 18 77.0% 7 28.0% 25 100.0% COMCMET  AA 14 87.5% 2 12.5% 16 100.0%
AC 16 B4.2% 3 15.8% 19 100.0% AC 19 90.5% 2 9.5% « 100.0%
cc 12 80.0% 3 200% 15 | 100.0% ce 7] 1000% 0 0.0% 7] 1000%
a. Tratamiento2 = Metformina 3 Tratamiento2 = et + Glb
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad® Pruebas de normalidad®
Kolmogorov—Smirnovb Shapiro-Wilk Kolmogorw—Smirnovb Shapiro-Wilk
0CTY rsf22342 | Estadistico gl Sig. Estadistico al Sig. 00Tl rsf22342 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
COMNCMET  AA ATE 18 147 846 18 .0o7 CONCMET  AA 498 14 142 870 14 .042
AC 308 16 .0oo 627 16 .0oo AC 126 149 200 H44 14 308
cc 278 12 .01 825 12 .018 cc 222 7 200 876 7 210
a. Tratamiento2 = Metformina * Esto es un limite inferior de |a significacion verdadera.
b. Correccidn de significacidn de Lilliefors a. Tratamiento2 = Met + Glb
h. Correccidn de significacion de Lilliefors
Percentiles® Percentiles®
Percentiles Percentiles
0CTH rs622342 H 70 25 50 5 a0 £ 0CT1 15622342 5 0 B 50 7% ] E
Fromedio ponderade CONCMET _ AA 62.800000 | 94407700 | 123.740175 | 451.658900 | 900.169000 | 1497.990400 Promedio ponderado CONCMET  AA 45940000 | 76.914500 | 177.468500 | 366.072950 | BO06.013500 | 1452.341000
(Dfinicin 1) ac 26.411000 | 31.831100 | 52618000 | 270554950 | 792.534000 | 2041128300 (Definician 1) AC 22222000 | 75.620990 | 183321000 | 790.618000 | 1055.676000 | 1344183000
cc 9.018000 | 30491087 | 113814400 | 237554400 | 1192.563500 | 1554.571300 e 22817000 | 22817000 | 70242000 | 765648000 | 2102566000
Bisagras de Tukey CONCNET  AA 126167900 | 451658900 | 876.566000 Bisagras de Tukey CONCMET A& 185834000 | 366.072950 | 731022000
ac 7236000 | 270 560050 | 770045000 AC 215111450 | 790.618000 | 1030.222500
cc 119.930800 | 237 554400 | 1063.471000 ce 114043500 | 785645000 | 1994808500
a. Tratamiento2 = Met + GIb
a. Tratamiento2 = Metformina

INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY’S U TEST

Estadisticos de prueba®"®
COMCMET
U de Mann-Whitney 124.000
W de Wilcoxon 285.000
z -.076
Sig. asintdtica (hilateral) 938
Significacidn exacta [2* N
(sig. unilateral)] 955

A/A

3. OCT1 rsf22342 = AA
b, Variable de agrupacidn: Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.




Estadisticos de prueha®®

COMCMET
U de Mann-Whitney 108.000
W de Wilcoxon 245.000
z -1.424
Sig. asintotica (bilateral) 154
Significacion exacta [2* M
(sig. unilateral)] 161

3. OCT1 rs622342=AC
b. Variable de agrupacion: Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.

A/C
Estadisticos de prueba®"®

COMCMET

U de Mann-Whitney 33.000

W de Wilcoxon 111.000

Z - 761

Sig. asintdtica (bilateral) 447

Significacion exacta [2* 182°

(gig. unilateral)] :

a. OCT1rs622342=CC
. Wariable de agrupacién: Tratamiento2

t. Mo corregido para empates.

c/C

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadisticos de prueba®® ¢

COMCMET
Chi-cuadrado B9E
al 2
Sig. asintdtica 639

a. Tratamiento2 =
Metformina

. Prueha de Kruskal Wallis

c.Variable de agrupacion:
OCT1 rs622342

Estadisticos de prueba®"*
COMCMET
Chi-cuadrado .TE6
al 2
Sig. asintdtica 682

a. Tratamiento2 = Met + Glb
h. Prueba de Kruskal Wallis

¢ Variable de agrupacidn;
QOCT1 rs622342




0CT2 rs316019

METFORMIN

METFORMIN + GLIBENCLAMIDE

Resumen de procesamiento de casos™

Resumen de procesamiento de casos®

Casos Casos
Valido Perdidos Total Valido Perdidos Total
0CT2rs316019 N Poreentaje N Porcentaje N Porcentaje 0CT2 rs316019 N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
CONCMET  CC 42 80.8% 10 19.2% 52 100.0% CONCNET GG 38 90.5% 1 T 5% 2 100.0%
AC 4 66.7% 2 33.3% 5] 100.0% AC 2 100.0% 0 0.0% 2 100.0%
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento? = Met + Glh
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad®* Pruebas de normalidad®
Kulmogo|'0\t—Smi|'n0vb Shapiro-Wilk Kolmogorov—Smirnovb Shapiro-Wilk
0CT2 rs316019 | Estadistico al Sig. Estadistico gl Sig. ocT2rs31601g | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
COMCMET CC 224 42 000 712 42 000 COMCMET CC 66 38 010 841 38 .ooo
AC 389 4 742 4 032 AC 260 2
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Glb
b. Correccién de significacian de Lilliefars b. Correccidn de significacidn de Lilliefors
¢. No hay casos validos para CONCMET cuando OCT2 rs316019 = 3.000. Los estadisticos no se pueden
calcular para este nivel.
Percentiles™® Percentiles®
Percentiles Percentiles
OCT2 rs316019 5 10 25 50 75 90 95 0CT2rs316018 5 10 25 50 75 90 95
Promedio ponderado CONCMET _ CC 27572450 | 39146293 | 103974750 | 327.968950 | 836654250 | 1578179200 | 2300019400 o i aerad CONCHET :CC 22787250 | B7.811800 | 156.410750 | 511.076500 | 1037160500 | 1858.800700 | 2156.601450
(Definicién 1) AC 210.800900 | 210800900 | 224.177650 | 263.432900 | 733.056475 Bisagras de Tukey, CONCMET _ CC S ?g;:g:ﬁgg 1:?? g;;ggg To305880%0
Bisagras ds Tukey CONCMET GG 105285000 | 327 668950 | 815023000 ac 804090000 | 1025 817000 | 1247 854000
AT 237.654400 | 283.432000 | 589556950 P r———————

a. Tratamiento2 = Metformina

b. Mo hay casos validos para CONCMET cuando OCT2 rs316019= 3.000. Los estadisticos no se pueden calcular para este nivel

INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY’S U TEST




Estadisticos de prueba™"

COMCMET
LI de Mann-Whitney 684.000
W odle Wilcoxon 1587.000
z -1.088
Sig. asintotica (bilateral) 272

a. 0CT2rs316018=CC

b. Variable de agrupacion:
Tratamiento2

c/c
Estadisticos de prueba™°

COMCMET

LI de Mann-Whitney 1.000

W de Wilcoxon 11.000

z -1.388

Sig. asintdtica (bilateral) 165

Significacidn exacta [2* 257¢

(sig. unilateral)] .

3. OCT2rs316019=AC

. Variable de agrupacidn: Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.

A/C

Advertencias

Mo hay suficientes casos validos para procesar en el archivo segmentado OCT2

rs316019=AA. Mo se han calculado estadisticas.

A/A

BETWEEN GENOTYPE: MANN WHITNEY’S U TEST

Estadisticos de prueba®"

COMCMET
U de Mann-Whitney 76.000
W de Wilcoxon a75.000
yid -2
Sig. asintdtica (hilateral) 755
Significacion exacta [2* c
(sig. unilateral)] 78

a. Tratamiento2 = Metformina
b.ariable de agrupacion; QCT2

rs3160149

c. Mo corregido para empates.

Estadisticos de prueba™®

CONCMET
) de Mann-Whitney 18.000
W de Wilcoxon 760.000
Z -1.1749
Sig. asintdtica (bilateral) 238
Significacion exacta [2* 2g9°

(sig. unilateral)]

a. Tratamiento2 = Met + Glb

b.Variable de agrupacién: OCT2

rs316019

¢. Mo corregido para empates.




OCT3 rs2076828

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos” Resumen de procesamiento de casos®
Casos Casos
Valido Perdidos Total Valido Perdidos Total
0CT3 rs2076828 N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje 0CT3 rs2076828 N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
COMCMET CC 35 T76.1% 11 23.9% 46 100.0% COMNCMET CC 30 §3.8% 2 G.3% 32 100.0%
CG 9 81.8% 2 18.2% 11 100.0% CG g 80.0% 2 20.0% 10 100.0%
GG 2 100.0% 0 0.0% 2 100.0% GG 2 100.0% 0 0.0% 2 100.0%
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Glb
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad® Pruebas de normalidad®
Kolmogoruv—Smi|'n0\fb Shapiro-Wilk Kolmogorov—Smirnovb Shapiro-Wilk
OCT3rs2076828 Estadistico al Sig. Estadistico al Sig. 0CT3 rs2076828 Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
COMCMET CC 244 a5 .ooo 663 35 .ooo COMCMET CC 187 30 009 844 30 000
CG 18 9 2007 .980 9 H62 CG 62 g 200" 830 g 514
GG 260 2 GG 260 2
* Esto es un limite inferior de |a significacion verdadera. * Esto es un limite inferior de |a significacidn verdadera.
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Glb
b. Correccién de significacién de Lillisfors b. Correccidn de significacion de Lilliefors
DECRIPTIVE DATA
Percentiles®
Percentiles
0CT3 152076828 H 0 % 50 75 90 5 Percentiles®
Fromedio ponderatio CONCMET  CC 22932400 | 34872184 | 100044000 | 146142000 | 615023000 | 1709566600 | 2737.265200 Percantilzs
(Definicicn 1) c6 66470000 | 66.470000 | 237554400 | 481759000 | 706256500 OCT3 152076828 o 10 % 0 I 0 9
GG 1321 636000 | 1321.636000 | 1321.636000 | 1482.203500 Pmme.d.\'n ponderado CONCMET CC 22.549250 48.370200 | 136.528425 | 608.254950 | 1091.583500 | 1883.910300 | 2606.869050
Bisagras de Tukey CONCMET GG 02654500 | 145142000 | B10.194500 (Definicidn 1) oo 157857000 | 157.857000 | 257.810175 | 551.248450 | 1014386500
cG 264.307900 481759000 687.450000 GG 416 887900 | 416887500 | 416887300 | 723.937950
66 1321.636000 | 1482.203500 | 1642771000 Bisagras de Tukey CONCMET CC 146.074900 | 608.2548950 | 1055678000
CG 268718450 | 551248450 939.757000
a. Tratamiento2 = Metformina
GG 416.887900 | 723.937950 | 1030.988000
a Tratamiento2 = Met + GIb

INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY'S U TEST

c/c

Estadisticos de prueba™®
CONCMET
IJ de Mann-Whitney 425.000
W de Wilcoxon 1055.000
il -1.263
Sig. asintdtica (hilateral) 206

a. 0CT3rs2076828=CC

b.Variable de agrupacian;
Tratamiento2




Estadisticos de prueba®®

COMNCMET
I de Mann-Whitney 30.000
W de Wilcoxon 75.000
z -577
Sig. asintdtica (bilateral) 64
Significacion exacta [2* c
(sig. unilateral)] 606

a. 0CT3rs2076828=CG
h. Wariakle de agrupacidn: Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.
C/G

Estadisticos de prueba®®

COMCMET
U de Mann-Whitney 000
W de Wilcoxon 3.000
z -1.549
Sig. asintdtica (hilateral) A
Significacidn exacta [2* c
(sig. unilateral)] 333

2. OCT3rs2076828= GG
b. Wariahle de agrupacian: Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.

G/G

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadisticos de prueba®"° Estadisticos de prueha™®
CONCMET COMCMET
Chi-cuadrado 4239 Chi-cuadrado 261
|
gl 2 Lo i
. e Sig. asintatica BT7E
Sig. asintotica 120
a. Tratamiento2 = Met + Glb
a. Tratamiento2 = :
Metforming b. Prueba de Kruskal Wallis
) c. Wariable de agrupacidn:
h. Prueba de Kruskal Wallis 0OCT3rs2076828
. Wariable de agrupacion:
OCT3rs2076828




ABCB1rs1128503

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos® Resumen de procesamiento de casos®
Casos Casos
Valido Perdidos Total Valido Perdidos Total
ABCB1 rs1128503 N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje ABCB1rsi128503 | M | Porcentaje | N | Porcentaje | N | Porcentae
CONCMET _ CC I 73.3% ; 26.7% 15 | 100.0% CONCMET g: 12 1000% 0 00% 12 1000%
14 82.4% 3 17.6% 17 100.0%
CT 24 85.7% 4 14.3% 28 100.0%
TT 14 93.3% 1 6.7% 15 100.0%
TT 11 68.8% A 31.3% 16 100.0%
- - a. Tratamiento2 = Met + Glb
a. Tratamiento2 = Metformina
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad® Pruebas de normalidad®
KoImogoro\f—Smirnovb Shapiro-Wilk KDImugol'ov—Smirnovb Shapiro-Wilk
ABCB1 rs1128503 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig. ABCB1 rs112a503 | Estadistico ql Sig. Estadistico al Sig.
COMCMET CC 184 11 2007 830 i AN COMCMET CC 216 12 128 882 12 094
cT 268 24 .00o AT76 24 000 cT 103 14 167 LD 14 057
i 279 i 016 736 il 001 TT 263 14 009 715 14 001
* Esto es un limite inferior de |a significacidn verdadera. a. Tratamiento? = Met + Glh
a. Tratamiento2 = Metformina b. Correccidn de significacion de Lilliefors
b. Correccion de significacion de Lilliefors
DECRIPTIVE DATA
Percentiles™
Percentiles .
ABCB1 51128503 s 10 25 50 s 50 85 Percentiies
Promedio pondsrado CONCMET CC 35.350990 | 48.620372 | 264307900 | 815.023000 | 1642.771000 | 2290178200 - = = Fa‘ceﬁ”umes = 5 =
{Definicidn 1) T 31808750 | 55.435500 | 98.445000 | 282.366900 | 785.246250 | 1221870500 | 3613.308500 _ ABCBH 151128503
Promedio ponderado CONCMET CC 22.817000 38.658197 | 117.435475 | 344256400 951229750 | 1148806400
il 9018000 | 14.045200 | 111530000 | 142535000 | 526.333500 | 1278462000 (efnicién 1) cT 183321000 | 236928000 | 719.708500 | 994.514500 | 1434482750 | 2662 902500
Bisagras de Tuksy CONCMET ~ CC 441.582900 | 815023000 | 1482.203500 ™ 22222000 | 34081000 | 81500750 | 210247450 | 595076425 | 1871 355500
cr §8.978000 | 282.366500 | 765.186500 Bisaqras de Tukey CONCMET  cC 126981950 | 314256400 | 897 692500
T 113.948500 142.535000 402.643950 CcT 731.022000 994514500 1344183000
a. Tratamiento2 = Metformina 1T 85787000 | 210.247450 530.741900
a.Tratamiento2 = Met + GIb

INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY’S U TEST

c/C

Estadisticos de prueba®”

COMCMET
IJ de Mann-Whitney 41.000
W de Wilcoxon 119.000
Z -1.534
Sig. asintdtica (hilateral) 124
Significacidn exacta [2* N
(sig. unilateral)] A3

a.ABCB1 rg1128503=CC

b. Variable de agrupacidn: Tratamiento2

¢. Mo corregido para empates.




Estadisticos de prueba®"

CONCMET
I da Mann-Whitney G5.000
W de Wilcoxan 365.000
il -3117
Sig. asintatica (bilateral) .oo2
Significacidn exacta [2* s
(sig. unilateral)] 001

a. ABCB1rs1128503=CT

k. Variable de agrupacidn: Tratamiento2

¢. Mo carregido para empates.

c/T
Estadisticos de prueba™"®
COMCMET

U de Mann-Whitney 65.000
W de Wilcoxon 131.000
z -.G57
Sig. asintdtica (hilateral) A1
Significacidn exacta [2* 535°
(sig. unilateral)] .
a. ABCB1 rs1128503=TT
b. Wariable de agrupacidn; Tratamiento2
c. Mo corregido para empates.

T/T

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadisticos de prueba®®"*

COMCMET
Chi-cuadrado 5193
ol 2
Sig. asintatica 075

a. Tratamiento2 =
Metfarmina

b. Prueha de Kruskal Wallis

c. Variable de agrupacian:
ABCB1 rs1128503

Estadisticos de prueba®®°

COMCMET
Chi-cuadrado 10.026
al 2
Sig. asintdtica .oo7

a. Tratamiento2 = Met + Glb
hb. Prueba de Kruskal Wallis

¢. Variable de agrupacian:
ABCB1 rs1128503




POST HOC ANALYSIS.

CCvs CT* CCvsTT CT*vsTT
Estadisticos de prueba®® Estadisticos de prueba® " Estadisticos de prueba"

COMCMET COMCMET COMCMET
LI de Mann-Whitney 34.000 LI de Mann-Whitney 7H.000 Ll de Mann-Whitney 37.000
W ode Wilcoxon 112.000 W ode Wilcoxon 180.000 W ode Wilcoxon 142.000
z -2A72 z - 463 il -2.803
Sig. asintdtica (bilateral) 010 Sig. asintdtica (bilateral) 643 Sig. asintdtica (hilataral) .00s
Significacidn exacta [2* o Significacion exacta [2* o Significacidn exacta [2* o
(sig. unilateral)] 008 (sid. unilateral)] 667 (sig. unilateral)] 004

a. Tratamiento2 = Met + Glb

b.Wariable de agrupacidn: ABCB1
rs1128503

¢. Mo corregido para empates.

a. Tratamiento2 = Met + Glb

b.%ariable de agrupacidn: ABCB1
rs1128503

¢. Mo corregido para empates.

a. Tratamiento2 = Met + Glb

b.Variable de agrupacidn: ABCB1
rs1128503

c. Mo corregido para empates.




ABCB1 rs2032582

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos® Resumen de procesamiento de casos™
Casos Casos
Valido Perdidos Total Valido Perdidos Total
ABCB1 rs2032582 N Porcentaje N Porcentaje N Forcentaje ABCB1 rs2032582 N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
COMCMET GG 15 78.9% 4 21.1% 19 100.0% COMNCMET GG 14 93.3% 1 6.7% 15 100.0%
GT 22 81 5% 5 18.5% 27 100.0% GT 13 81.3% 3 18.8% 16 100.0%
T
N 7 77 8% 2 22 2% a 100.0% i 8 100.0% 0 0.0% 8 100.0%
1 100.0% 0 0.0% 1 100.0%
TA 1 100.0% 0 0.0% 1 100.0%
GA 3 100.0% 1] 0.0% 3 100.0%
GA 1 333% 2 G6.7% 3 100.0%
- - a. Tratamiento2 = Met + Glb
a. Tratamiento2 = Metfarmina
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad®%= Pruebas de normalidad®*
Kolmogorn\r-Smirno\rb Shapiro-Wilk Kolmogorov—Smhnovb Shapira-Wilk
ABCBY rs20325a2 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig. ABCE1 rs2032582 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
COMCMET GG 190 15 151 838 15 012 COMNCMET GG AT0 14 2007 a1 14 227
GT 267 22 000 554 22 .000 GT 223 13 077 787 13 005
T 241 7 200" 812 7 054 T 269 8 091 820 8 047
* Esto es un limite inferior de la significacidn verdadera. GA 292 3 923 3 463
a. Tratamiento? = Metformina * Esto es un limite inferior de la significacidn verdadera
h. Correccidn de significacién de Lilliefors a T|alamn.a'nt02 = r\det.+ G”?' -
d. CONCMET s constants cuando ABCB1 rs2032582 = TA. Se ha omitido. b. Correccion de significacicn de Lilliefors
» d. CONCMET es constante cuando ABCE1 rs2032582 = TA. Se ha omitido.
e. COMCMET es constante cuando ABCB1 rs2032582 = GA. Se ha omitido.
DECRIPTIVE DATA
Percentiles® "¢ Percentiles™®
Percentiles Percentiles
ABCE rs2032582 5 10 25 50 75 90 95 ABCB1 152032582 s 10 2 50 I S0 95
Promedio pondsrado CONGNET GG 26411000 | 31056600 | 66470000 | 618657900 | 1321636000 | 2211 448600 fgzg‘:g'f;’%”“‘”” CONCMET €6 22817000 | 65353000 | 201379150 | 786133000 | 1037160500 | 1271741500
(Definicidn 1) T 14865600 52462100 99.511000 282366900 523.118500 1057.920700 3877.206250 GT 85787000 | 114.615000 | 184.627500 | 416.887900 784.097950 | 1760562400
T 111.530000 | 111.530000 | 142.535000 | 272.954000 687450000 - Z; 22222000 22222000 52015500 | 476076000 | 1663.990500
Bisagras de Tukey CONCMET GG B7.083950 | 618.857900 | 1068.329500 Bisagras de Tukey CONCMET GG 246501900 | 246 901900 ;:S :?;:EE :;; ?g:z;g 1030.988000
er 100044000 | 262.386900 | 805.306000 o1 185934000 | 416.867900 | 885768000
LS 176667550 | 978954000 | 606841950 ™ 58001000 | 478.076000 | 1472315000
a. Tratamiento2 = Metformina GA 428.993450 | 611.085000 | 1158.233500
b. CONCMET es constante cuando ABCB1 rs2032582 = TA. Se ha omitido. a. Tratamiento2 = Met + Glb
. CONCMET es constante cuando ABCB1 rs2032582 = GA. Se ha omitido. b. CONCMET es constante cuando ABCB1 rs2032582 = TA. Se ha omitido.
INFERENTIAL ANALYSIS
BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY'S U TEST
Estadisticos de prueba®®
COMCMET
U de Mann-Whitney 90.000
W de Wilcoxon 210.000
z -.655
Sig. asintdtica (bilateral) A13
Significacion exacta [2* 533°
(sig. unilateral)] .

G/G

3. ABCB1 rs2032582= GG
. Variable de agrupacién: Tratamiento2

¢. Mo corregido para empates.




Estadisticos de prueba™"®

COMCMET
U de Mann-Whitney 115.000
W de Wilcoxon 368.000
Z -.956
Sig. asintdtica (bilateral) 339
Significacion exacta [2* c
(sig. unilateral)] 353

a. ABCB1 rs2032582=GT
b. Variable de agrupacidn: Tratamiento2
¢. Mo corregido para empates.

G/T
Estadisticos de prueba®®

COMNCMET

U de Mann-Whitney 28.000

W de Wilcoxon 64.000

z .0oo

Sig. asintdtica (bilateral) 1.000

Significacidn exacta [2* N

(sig. unilateral)] 1.000

a.ABCB1rs2032582=TT
b.variable de agrupacién: Tratamiento2

. Mo corregido para empates.

T/T

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadisticos de prueba®"°

COMCMET
Chi-cuadrado 247
gl 2
Sig. asintdtica 884

a. Tratamiento2 =
Metformina

h. Prueha de Kruskal Wallis

¢. Variable de agrupacidn:
ABCB1 rs2032582

Estadisticos de prueba®"®

COMCMET
Chi-cuadrado 3740
gl 4
Sig. asintdtica 442

a. Tratamiento2 = Met + Glb
b. Prueba de Kruskal Wallis

c.Variahle de agrupacion:
ABCB1 rs2032582




ABCB1 rs1045642

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos™ Resumen de procesamiento de casos®
Casos Casos
Valido Perdidas Total valido Perdidos Total
ABCB1 151045642 Porcentaje M Paorcentaje M Porcentaje ABCEA 151045642 ] Porcentaje ] Porcentaje T Porcentaje
COMCMET  CC ihl 64.7% [ 35.3% 17 100.0% COMNCMET GG 18 94.7% 1 5 3% 19 100.0%
100.0%
10_: f: gi 2: j Eii 122 o cT 14 82.4% 3 17.6% 17 | 100.0%
- - - T g 100.0% 0 0.0% g 100.0%
a. Tratamiento2 = Metformina
a. Tratamiento2 = Met + Glb
Pruebas de normalidad® Pruebas de normalidad®
I»<0Imugu|'0\r-8mirnU\rb Shapiro-Wilk Kolmogorov—Smirnovb Shapiro-Wilk
ABCE1 rs1045642 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig. ABCE1 rs1045642 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
COMCMET CC 215 11 164 825 11 020 COMCMET CC 128 18 2007 962 18 650
CT 263 24 .0oo | 24 .0oo CT 282 14 .004 689 14 .000
T T 11 003 634 11 .000 T 273 ] 080 812 g 038
a. Tratamiento2 = Metformina * Esto es un limite inferior de |a significacidn verdadera.
b. Correccidn de significacidn de Lilliefors a. Tratamiento? = Met + Glb
b. Correccidn de significacidn de Lilliefors
Percentiles™ Percentiles®
Percentiles Fercentiles
ABCB rs1045642 5 10 25 50 75 50 95 ABCB1 1s1045642 s 10 25 50 s 50 85
Promedio pondsrada CONCMET _ CC 26411000 | 27.959500 | 66.470000 | 616657300 | 515023000 | 2127.961600 Fromedio ponderado CONCMET  CC 22817000 | 70.340591 | 392.933650 | 837.422950 | 1103.647000 | 1745.100600
(Definician 1) cT 15601248 | 41676495 | 98.445000 | 139.152950 | 786.246250 | 1485771500 | 2010.232000 (Definicién 1) cT 85767000 | 96.838000 | 154.911475 | 308.784450 | 814151000 | 2539.448500
™ 111.530000 | 117.731000 | 264307900 | 526.333900 | 901.148000 | 3780016200 ™ 22222000 | 22222000 | 52.015500 | 221303500 | 1017752000
Bisagras de Tukey CONCMET  CC 59971000 | 616.657300 | 789.046500 Bisagras de Tukey CONCMET  CC 441670900 | 837.422950 | 1055.676000
cT 98978000 [ 139152950 | 765186500 cT 167.857000 | 308.784450 685.768000
i 271.630950 | 526.333900 | 888.852000 ™ 58.001000 | 221.303500 | 946528000
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Glb

INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY'S U TEST

Estadisticos de prueba™"

CONCMET
U de Mann-Whitney G8.000
W de Wilcoxon 134.000
z -1.393
Sig. asintdtica (bilateral) 164
Si_gniﬂcgcién exacta [2* 173
(sig. unilateral)] :

c/C

a. ABCB1rs1045642=CC
b, Wariahle de agrupacion: Tratamiento2

¢. Mo corregido para empates.




Estadisticos de pruebha®™"®

COMCMET
) de Mann-Whitney 126.000
W de Wilcoxon 426.000
i -1.271
Sig. asintdtica (hilateral) 204
Significacion exacta [2* .
(sig. unilateral)] 212

a. ABCB1 rs1045642=CT
k. Wariable de agrupacidn: Tratamiento2
c. Mo corregido para empates.

c/T

Estadisticos de prueba™"®

COMCMET
U de Mann-Whitney 32.000
W ode Wilcoxon G3.000
il -.891
Sig. asintdtica (hilateral) 322
Significacidn exacta [2* R
(sig. unilateral)] 351

a. ABCE1 rs1045642=TT
b.%ariable de agrupacidn: Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.
T/T

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadisticos de prueba®""°

COMCMET
Chi-cuadrado 2708
al 2
Sig. asintdtica 258

a. Tratamiento2 =

Metformina

k. Prueba de Kruskal Wallis

c.Variable de agrupacion:
ABCE1 rs1045642

Estadisticos de prueba®"°

COMCMET
Chi-cuadrado 3.480
gl 2
Sig. asintdtica 75

a. Tratamiento2 = Met + Glb
h. Prueha de Kruskal Wallis

. Variable de agrupacidn:
ABCB1 rs1045642




CYP2C9

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos® Resumen de procesamiento de casos®
Casos Casos
valido Perdidos Total valido Perdidos Total
GENCYP2CY N Paorcentaje N Paorcentaje Porcentaje GENCYP2CY M Porcentaje M Porcentaje M Porcentaje
CONCMET "1/ 39 78.0% 1 22.0% 50 100.0% CONGMET 11 # 56.6% 4 1.4% 35| 100.0%
12 6| 100.0% 0 0.0% 6|  100.0% " 4 100.0% 0 0.0% 4 100.0%
*1M*3
13 1 33.3% 2 56.7% 3| 100.0% 4| 1oo0% 0 0.0% 4 100.0%
- - *2M3 1 100.0% 0 0.0% 1 100.0%
a. Tratamiento2 = Metformina -
a. Tratamiento2 = Met + Glb
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad® Pruebas de normalidad™
Kolmogorow-Smirmov® Shapiro-Wilk Kolmogorov-Smirnayv” Shapiro-Wilk
GENCYP2Ca | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig. GENCYP2cg | Estadistico dl Sig. Estadistico dl Sig.
- -
COMCMET  *1/™ 19 29 000 Bz T 000 COMCMET ~ *1/*1 125 Ell 200 918 N 02
12 226 6 200" 885 6 291 "2 194 4 938 4 769
. - L L. 13 327 4 826 4 158
* Esto es un limite inferior de la significacion verdadera. — — —
_ _ * Esto es un limite inferior de la significacién verdadera.
a. Tratamiento2 = Metformina 2 Tratamiento? = Met + Glb
bi. Correceidn de significacian de Lilliefors b. Comeccion de significacian de Lilliefors
d. CONCMET es constante cuando GENMCYP2C8 =*1/*3. Se ha omitido. d. CONGMET es constante cuando GENCYP2CS = *2/3. Se ha omitido.
DECRIPTIVE DATA
Percentiles®®
Percentiles b
GENCYP2CH g 70 % 50 % 0 £ Percentiles™
Promedio pondrado CONCMET — *1 26.411000 | 48.002000 | 107.697800 | 376.983000 | 901.148000 | 1642771000 | 2320.543000 Percentiies
(Definicicn 1) 112 34154000 | 34154000 | 93571500 | 290 755950 | 667237500 GENCYP2C 5 i % 50 i 0 9
Bisaaras de Tukey CONCMET  *1/*1 100.6130950 | 376.983900 | 888.852000 F’IUWE_E‘_IP ponderado CONCMET ~ *1/M1 22.579000 51.876198 | 200.681000 | 685768000 [ 1055678000 | 1753.366200 | 1973.256600
“ypa 100.042000 | 290 755850 | 660500000 @sfnicién 1) w2 70.242000 | 70.242000 | 74128250 | 86.838000 | 136528425
a2 Tratamiento2 = Mefformina 3 157.857000 | 157.857000 | 241.245725 | 712.381450 | 2650.765500
Bisagras de Tukey CONCMET  *1/M1 210.247450 | 6B85.768000 | 1043.333000
b. CONCMET es constante cuando GENCYP2C8 = *1/*3. Se ha omitido.
2 78.014500 96.838000 126.981950
13 324.634450 | 712.381450 | 2078.294000
a. Tratamiento2 = Met + Glb
b. COMCMET es constante cuando GENCYP2CS =*2/*3. Se ha omitido

INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY’S U TEST




Estadisticos de prueba®"®

COMCMET
L de Mann-Whithey S06.000
W ode Wilcoxon 1286.000
Zz -1.165
Sig. asintdtica (bilateral) 244
a. GEMCYP2CO="1™
b.%ariahle de agrupacidn:
Tratamiento2
*1/*1
Estadisticos de prueba®"®
COMCMET
U de Mann-Whitney 6.000
W ode Wilcoxon 16.000
Zz -1.279
Sig. asintdtica (bilateral) 2M
Significacidn exacta [2* c
(sig. unilateral)] 257

a. GEMCYP2CO="/2

. Variable de agrupacidn: Tratamiento?2

c. Mo corregido para empates.

*1/*2

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estatlisticos de prueba™"*
COMCMET
Chi-cuadrado 492
gl 1
Sig. asintotica 483

a. Tratamiento2 =

Metformina

b. Prueba de Kruskal Wallis
c. Variable de agrupacion:

GEMNCYP2CH

Estadisticos de prueba™"°
COMCMET
Chi-cuadrado 6.687
al 2
Sig. asintdtica 035

a. Tratamiento2 = Met + Glb
b. Prueha de Kruskal Wallis

. Wariable de agrupacian:

GEMCYP2CH




*1/*1vs *1/*2 *1/*1vs *1/*3 *1/*2 vs *1/*3
Estadisticos de prueba®® Estadisticos de prueba® " Estadisticos de prueba"

COMCMET COMCMET COMCMET
L) de Mann-Whitney 16.000 Ll de Mann-Whitney 54.000 LI de Mann-Whitney 000
W de Wilcoxon 25.000 W ode Wilcoxon 550.000 W de Wilcoxon 10.000
z -2.437 z -415 il -2.309
Sig. asintdtica (bilateral) 015 Sig. asintdtica (bilateral) BTE Sig. asintdtica (hilataral) 021
Significacidn exacta [2* e Significacion exacta [2* 708" Significacidn exacta [2* 028°

(sig. unilateral)]

(sid. unilateral)]

(sig. unilateral)]

a. Tratamiento2 = Met + Glb

b.Variable de agrupacidn: GEMCYP2CSH

¢. Mo corregido para empates.

a. Tratamiento2 = Met + Glb

b.%ariable de agrupacidn: GEMNCYP2CE

¢. Mo corregido para empates.

a. Tratamiento2 = Met + Glb

b.Variable de agrupacion: GENCYP2C8

c. Mo corregido para empates.




IVS8

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos® Resumen de procesamiento de casos®
Casos Casos
Valido Perdidos Total valido Perdidas Total
WSE M Parcentaje M Forcentaje M Parcentaje lvse Parcentale N Parcentaje H Porcantaje
COMNCMET AR 27 1% 5 7 0% v o0 CONCMET  AA 0 88.2% 4 11.8% 34 100.0%
) : ) AT g8 100.0% 0 0.0% g 100.0%
AT 15 78.8% 4 21.1% 18 100.0% T 2| 100.0% 0 0.0% 2 | 1o00%
T 4 80.0% L 20.0% 5| 1000% a Tratamiento2 = Mst + Glb
a. Tratamiento2 = Metformina
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad® Pruebas de normalidad®
Kolmogorovw-Smirnoy® Shapiro-Wilk Kalmagorov-Smirnov” Shapiro-Wilk
g | Estadistico al Sig. Estadistico ol Sig. lvsg_ | Estadistico gl Sig. | Estadistico al Sig.
COMCMET _ AA 367 a7 000 505 57 000 CONCMET  AA A67 30 032 B39 30 000
AT 140 15 | 200 912 15 145 ?_Tr 199 o H04 8 318
260 2
TT 391 4 760 4 048
. X o . * Esto es un limite inferior de |a significacidn verdadera.
* Esto es un limite inferior de 1a significacidn verdadera.
) ) a. Tratamienta2 = Met + Glb
a. Tratamiento2 = Metformina B o B .
h. Correccidn de significacidn de Lilliefors
. Correccidn de significacién de Lilliefors
DECRIPTIVE DATA
Percentiles® Percentiles®
Percentiles Percentiles
vss 5 10 75 50 75 90 95 Va8 5 10 25 50 75 a0 55
Promeadio ponderado CONCMET  AA 39.603200 | £2.776400 | 107.647900 | 262175900 687 450000 | 1505561400 | 3473.980000 F‘\DmE_!mP ponderado CONCMET  AA 35266900 | 76.637591 | 156.410750 | 511.076900 | 1116.557000 | 1868882300 | 2606.863050
(Bfinicidn 1) AT | 26.411000 | 31774584 | B0.504830 | 725.067000 | 1321636000 | 1917.479800 (eneién ) AT | 70.242000 | 70.242000 | 212084250 | 758.335000 | 970.895500
T 9.018000 | 9.018000 | 34646000 | 122501000 | 644835250 1L 22.817000 | 22817000 | 22.817000 | 538.247500
Bisagras de Tukey CONCNET _AA T12.037450 | 260175800 | 673875000 Bisagras de Tukey CONCMET ~ AA 157.857000 | 511.076900 | 1088.976000
AT 191.576445 | 725.067000 | 1146.322000 AT 238.234500 | 758.335000 | 910803000
T 60.274000 122.501000 474247500 T 22.817000 | 538.247500 | 1055.678000
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Glb

INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY’S U TEST

A/A

Estadisticos de prueba®"®

CONCMET

U de Mann-Whitney

W de Wilcoxon

z

Sig. asintdtica (hilateral)

323.000
701.000
-1.31
180

a. VSE=AA

b. Variahle de agrupacion:
Tratamiento2




Estadisticos de prueba®"®

COMCMET
) de Mann-Whitney 58.000
W de Wilcoxon 178.000
Z -129
Sig. asintdtica (bilateral) .Bar
Significacion exacta [2* N
(sig. unilateral)] 925

a. VS8 =AT

b.Variable de agrupacién: Tratamiento2

¢. Mo corregido para empates.

A/T
Estadisticos de prueba®"
CONCMET

I de Mann-Whitney 3.000
W de Wilcoxon 13.000
z - 463
Sig. asintdtica (hilateral) G643
Significacion exacta [2* 800°
(sig. unilateral)] :
a. Wse=TT
b. Variable de agrupacidn: Tratamiento2
¢. Mo corregido para empates.

T/T

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadisticos de prueba®"®*

COMCMET
Chi-cuadrado 2136
al 2
Sig. asintdtica 344

a. Tratamiento2 =
Metformina

b. Prueba de Kruskal Wallis

¢ Variable de agrupacion:
VS8

Estadisticos de prueha®®

COMCMET
Chi-cuadrado 279
al 2
Sig. asintdtica 870

a. Tratamiento2 = Met + Glb
. Prueba de Kruskal Wallis

¢ Variakle de agrupacion:
VS8




$1.11.6 Glycated Hemoglobin (HbA1lc) according to treatment and genotype (n=103).

OCT1 rs72552763

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos Resumen de procesamiento de casos®
Casos Casos
valido Perdidos Tatal Valido Perdidos Total
QCTY rsT2552763 il Porcentaje il Porcentaje Porcentaje OCTY rs7T2552763 M Porcentaje M Paorcentaje M Forcentaje
HbAlc  GATIGAT 28 100.0% o 0.0% 28 100.0% HbAle  GATIGAT 16 100.0% o 0.0% 18 100.0%
del/GAT 22 100.0% 0 0.0% 22 100.0% deliGAT 24 100.0% 0 0.0% 24 100.0%
delfdel 9 100.0% 0 0.0% ] 100.0% delidel 4 100.0% 1] 0.0% 4 100.0%
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Glb
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad® Pruebas de normalidad®
Kolmogorov—Smirno\tb Shapiro-Wilk Kolmogorov—Smirno\rb Shapiro-Wilk
0CT1 rs72552763 | Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig. 0CT1 rs72552763 | Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
HbAlc  GATIGAT 274 28 000 73T 28 000 HbATc  GATIGAT 151 16 200 829 16 234
del/GAT 262 22 000 7a7 22 000 deliGAT REY 24 200 851 24 283
del/del 308 ] 000 666 9 001 del/del 210 4 960 4 T
3. Tratamiento? = Metformina * Esto es un limite inferior de la significacion verdadera.
b. Correccion de significacion de Lilliefors a. Tratamiento2 = Met + Glb
k. Correccidn de significacidn de Lilliefors
DECRIPTIVE DATA
Percentiles® Percentiles®
Percentiles Percentiles
0OCT1 1572552763 5 10 25 50 5 90 95 0OCT1 rs72652763 [ 10 25 50 5 90 95
Promedio ponderado HhAlc  GATIGAT 5,345 5.490 5.650 6.050 6.950 2.500 | 10860 Promedio ponderado HbAlc  GATIGAT 6.400 7.240 8.500 9400 | 11.300 | 13.040
(Definician 1) deliGAT 5380 | 5820 | 675 | G50 | @200 | 10.830 | 14330 (Definicidn 1) delfGAT 5425 | 600D | 7300 | B350 | 10450 | 12150 | 12725
delidel 5.900 5.900 6.300 6.500 8.750 dalidel 7.500 7.500 7975 10150 11.500
Bisagras de Tukey HbAlc  GATIGAT 5700 6.050 6.800 Bisagras de Tukey HbAle  GATIGAT 8500 9.400 11.200
deliGAT 6.200 6.550 9.200 deliGAT 7.300 8.350 | 10.400
delidel 5.400 6.500 £.800 delidel 8.450 10.150 11.300
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Glb
INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY'S U TEST

Estadisticos de prueba®®

HbAlc
U de Mann-Whitney 33.500
W de Wilcoxon 439.500
z -4.651
Sig. asintdtica (bilateral) .ooo

GAT/GAT

a. OCT1 172552763 = GATIGAT

h. Variable de agrupacidn
Tratamiento2




Estadisticos de prueba®®

HbAlc
U de Mann-Whitney 161.000
W de Wilcoxon 414.000
Z -2.267
Sig. asintdtica (bilateral) 023

a. OCT1 rs72552763 = deliGAT

b. Variable de agrupacidn:
Tratamiento2

Del/GAT

Estadisticos de prueba™"

HbAlc
U de Mann-Whitney 5.000
W de Wilcoxan 50.000
z -2.009
Sig. asintdtica (hilateral) 045
Significacidn exacta [2* c
(sig. unilateral)] 050

a. OCT1 rs72552763 = del/del

b. Variahle de agrupacidn:
Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.
Del/del

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Es‘tadis‘tié:us de prueha™
B.e

HbAlc
Chi-cuadrado 7.625
al 2
Sig. asintotica 022

a. Tratamiento2 =
Metformina

b. Prueba de Kruskal
Wallis

¢. Variable de agrupacidn:

QCT1 rs72552763

Estadimié:gs de prueba®
HbAlc
Chi-cuadrado 3.020
gl 2
Sig. asintotica 2

a. Tratamiento2 = Met +
Glb

h. Prueba de Kruskal
Wallis

¢. Variable de agrupacion:
OCT1 rs72552763




OCT1 rs622342

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos® Resumen de procesamiento de casos®
Casos Casos
Walido Perdidos Total Valido Ferdidos Total
0CT1 rs622342 M Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje OCT1 5622342 N Paorcentaje M Porcentaje M Paorcentaje
HbAl:  AA 75 100.0% 0 0.0% 25 100.0% HbAlc  AA 16 100.0% 0 0.0% 16 100.0%
A 19 100.0% 0 0.0% 19 100.0% AC 21 100.0% a 0.0% 1 100.0%
cc 15 100.0% 0 0.0% 15 100.0% ce T | 1000% g 0.0% 7| 1000%
a. Tratamiento2 = Metformina a Tratamignto2 = Mat + Glb
Pruebas de normalidad® Pruebas de normalidad®
KDIngDI'D\r—SmiI'nD\fb Shapiro-Wilk Kolmogorov-Smirnov Shapiro-Wilk
— - — - sE27342 | Estadistico | Si Estadistico | Sig.
0CT1 re622342 | Estadistico gl Sig. Estadistico al Sig. OCTH rs622342 S J J J
AT ) - = - HbAlc  AA 151 16 .200 829 16 234
¢ 278 25 000 708 25 .0oo AC 140 al 200 949 al 324
AC 290 19 .000 814 18 002 ce 122 7| 00 982 7 971
cc 284 15 002 Ji2 15 002 * Esto es un limite inferior de |a significacién verdadera.
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Glb
b. Correccidn de significacion de Lilliefors h. Carreccidn de significacidn de Lillisfors
DECRIPTIVE DATA
Percentiles® Percentiles®
Percentiles Percentiles
OCT1 1s622342 5 10 25 50 75 a0 95 OGCT1 rs622342 5 0 25 50 75 50 S
Promedio ponderado HbAlc A 5330 5 460 5700 6000 6.650 8980 | 11.140 Promedio ponderado Hoate  AA 6.400 7.240 8.500 9.400 | 11.300 | 13.040
(Dsfinicidn 1) AC 5300 5500 5100 5.400 2300 | 10200 (Definicidn 1) AC 5390 6420 7.400 8700 | 10800 | 12180 | 12830
cc 5.900 5.080 6.400 5.800 9.500 | 12620 cc 5.800 5.800 6.800 8.300 | 10.300
Bisagras de Tukey HbAlc A& £.800 5.000 6.500 Bisagras de Tukey HbAlc  AA B.500 9.400 11.200
AC 6100 6400 7700 AC 7.500 B.700 | 10.900
ce 6.450 6800 9,350 cc 7.150 £.300 5.850
a. Tratamiento2 = Metformina a.Tratamiznto2 = Mat + Glb
INFERENTIAL ANALYSIS
BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY’S U TEST
Estadisticos de prueba™"
HEATE
U de Mann-Whitney 30.500
W de Wilsoxon 355500
z -4.534
Sig. asintética (bilateral) 000
Significacidn exacta [2* "
(sig. unilateral)] 000

A/A

a. OCT1 rsB22342=AA

b. Variable de agrupacion:
Tratamiento2

¢. Mo corregido para empates.




Estadisticos de prueha®®

HbATEC
I de Mann-Whitney 81.000
Wode Wilcoxon 271.000
z -3.213
Sig. asintatica (hilateral) .00
Significacion exacta [2* c
(sig. unilateral)] 001

3. OCT1rs622342=AC

. Variable de agrupacidn:
Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.

A/C
Estadisticos de prueba®"®
HbAlc
U de Mann-Whitney 40.500
W de Wilcoxon 160.500
z -.B47
Sig. asintdtica (hilateral) 387
Significacidn exacta [2* 107°
(sig. unilateral)] :
a.0CT1 rs622342=CC
k. Wariable de agrupacion:
Tratamiento?2
c. Mo corregido para empates.
c/c

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadistié:gs de prueba®

HbAlc
Chi-cuadrado 9.342
gl 2
Sig. asintdtica 009

a. Tratamiento2 =
Metformina

b. Prueba de Kruskal
Wallis

. Variable de agrupacian:
OCT1 rs622342

Estadisticos de prueba™

HhAle
Chi-cuadrado 2.203
al 2
Sig. asintdtica .33z

a. Tratamiento2 = Met +
Glh

b. Prueba de Kruskal
Wallis

c.Variable de agrupacidn:
OCT1 rs622342




OCT2 rs316019

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos® Resumen de procesamiento de casos
Casos Casos
Walido Perdidos Total Valido Perdidos Total
0CT2 15316019 M Porcentaje M Porcentaje M Porcentaje 0CT2 rs316019 M Porcentaje M Porcentaje Forcentaje
HhAlc ©C 52 100.0% 0 0.0% 52 100.0% HbAle  CC 42 100.0% o] 0.0% 42 100.0%
AC i 100.0% 0 0.0% [ 100.0% AC 2 100.0% 0 0.0% 2 100.0%
AR 1 100.0% 0 0.0% 1 100.0% a. Tratamiento2 = Met + Glb
a. Tratamiento2 = Metformina
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad®* Pruebas de normalidad®
Kolmogorow-Smirnov® Shapiro-Wilk Kolmagarov-Smirnov? Shapira-Wilk
0CT2rs316019 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig. ocT2rs31601a | Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Hbate  CC 273 52 000 42 52 000 HbAte  CC 106 42 200 973 42 404
AC 331 [ 038 807 3] 068 AC 260 3
) ) - —
a. Tratamiento2 = Metformina * Esto es un limite inferior de la significacidn verdadera.
b. Caorreccidn de significacion de Lilliefors )
g a. Tratamiznto2 = Met + GIb
c. HbA1c es constante cuando OCT2 rs316019 = AA Se ha omitido. . L . .
b. Correccidn de significacion de Lilliefors
DECRIPTIVE DATA
Percentiles™" Percentiles®
Percentiles Percentiles
0CT2 rs316010 5 10 5 50 75 a0 95 0CT2 15316019 5 10 3 50 75 50 55
Promzdio ponderado HoAle CC 5365 5530 5.925 6.400 7250 | 10.560 | 11.240 Promedio ponderado HbAle  CC 5.860 6.520 7575 9050 | 1025 | 1zo7o | 12795
(Definicion 1) AC 5800 | 5800 | 5800 | 6250 | 8375 (D=fineion 1 AC 7300 | 7300 | 7300 | 8400
Bisagras de Tukey HbAle CC 5950 6.400 7.200 Bisagras de Tukey HbhAlc  CC 7.600 §.050 10.900
AC 5.500 5.250 8100 AC 7.300 5.400 9,500
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Glb
b. HbA1C es constante cuando OCT2 rs316019 = AA. Se ha omitido
INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY'S U TEST

Estadisticos de prueba™"®

HbAlC
LI de Mann-Whitney 415.000
Wode Wilcoxon 1787.000
z -5.120
Sig. asintdtica (bilateral) .000

a
b

c/C

.OCT2rs316018=CC

Mariable de agrupacidn:

Tratamiento?




A/C

Estadisticos de prueba®®

HbAlc:
IJ de Mann-Whitney 2.000
W ode Wilcoxon 23.000
z -1.341
Sig. asintdtica (hilateral) 180
Significacion exacta [2* 286°

(sig. unilateral)]

a. 0CT2rs316019 = AC

h. Wariable de agrupacion:
Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.

Advertencias

Mo hay suficientes casos validos para procesar en el archivo segmentado OCT2
rs316019=AA. Mo se han calculado estadisticas.

A/A
BETWEEN GENOTYPE: MANN WHITNEY'S TEST
Estadisticos d bha™"

adisticos de prueha Estadisticos de prueba®

HEBATE e
IJ de Mann-Whitney 147.000 HbAlc
W de Wilcoxon 168.000 Chi-cuadrado 318
Z -.230 al 1

Sig. asintdtica (bilateral) 818 ’ .
Significacidn exacta [2* g32° S1g. asintotica 73

(sig. unilateral)]

a. Tratamiento2 = Metformina

b, Wariahle de agrupacidn: OCT2

rs316019

c. Mo corregido para empates.

a. Tratamiento2 = Met +
Glb

b. Prueba de Kruskal
Wallis

. Variahle de agrupacion:
QCT2rs316019




OCT3 rs2076828

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos® Resumen de procesamiento de casos®
Casos Casos
Valido Perdidos Total Valido Perdidos Total
0CT3 152076828 Porcentaje M Porcentaje N Porcentaje OCT3 rs2076828 Porcentaje M Porcentaje N Porcentaje
HbAle CC 48 100.0% i 0.0% 46 100.0% HbAle  CC 32 100.0% 0 0.0% 32 100.0%
CG 11 100.0% V] 0.0% 11 100.0% [Sc] 10 100.0% 0 0.0% 10 100.0%
GG 2 100.0% 0 0.0% 2 100.0% GG 2 100.0% 0 0.0% 2 100.0%
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Glb
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad® Pruebas de normalidad®
Kalmagarav-Smirmov® Shapiro-Wilk Kolmogorov-Smirnoy® Shapiro-Wilk
0CT3rs2076828 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig. 0CTars2076828 | Estadistico ol Sig. Estadistico ol Sig.
HbAle CC =74 T 000 EIT] T 000 HbAle  CC 086 32 200° 973 12 577
o 246 11 061 803 11 010 ce 187 10 /200 964 10 628
GG 260 2 GG 260 2
R . : * Esto es un limite inferior de |a significacidn verdadera.
a. Tratamiento2 = Metformina
. L . . a. Tratamiento2 = Met + Glb
b. Correccion de significacion de Lilliefors . o _J .
k. Correccidn de significacion de Lilliefors
DECRIPTIVE DATA
Percentiles® Percentiles®
Percentiles Percentiles
OCT3 rs2076828 5 10 2 50 75 80 55 0CT3 152076828 5 10 2 50 8 90 98
Fromedio ponderado HoAlc GG 5335 5570 5900 5350 7.000 5710 | 11.080 Promedio ponderado HoAle GO 5.885 6.520 7.525 8950 | 10575 | 11670 | 11.870
(Definicién 1) . 5200 . £ 800 6400 as00 | 11100 (Definicidn 1) c6 5.800 5970 7.650 9800 | 12375 | 15420
GG 5600 5 600 5600 8850 GG 7.300 7.300 7.300 5.600 .
Bisagras de Tukey Hhalc  CC 5000 6.350 5.900 Bisagras de Tukey HbAle CC 7.650 8.850 10.550
oo 5.950 6.400 8.260 cG 7.700 9.900 | 12.200
GG 6,600 8.650 | 10700 : ce 7300 | 8600 ] 9900
a. Tratamiento2 = Metformina a Tratamiento2 = Wet + Gl
INFERENTIAL ANALYSIS
BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY'S U TEST
Estadisticos de prueba®"®
HbAlc
U de Mann-Whitney 253.500
W de Wilcoxan 1334.500
Z -4.904
Sig. asintotica (hilateral) .0oo

c/C

a. OCT3rs2076828=CC
k. Wariahle de agrupacian;

Tratamiento?2




Estadisticos de prueba™"

HbAlc
U de Mann-Whitney 22500
W de Wilcoxon 88.500
z -2.290
Sig. asintdtica (bilateral) 022
Significacion exacta [2* N
(sig. unilateral)] 020
a. OCT3rs2076828=C0G
b.Variable de agrupacion:
Tratamiento2
C/G ¢. Mo corregido para empates.
Estadisticos de prueba®®
HbAlc
U de Mann-Whitney 2.000
W ode Wilcoxon 5.000
z .0oo
Sig. asinttica (bilateral) 1.000
R MLy
3. 0CT3rs2076828= GG
b. wariahle de agrupacidn;
Tratamiento2
G/G ¢. Mo corregido para empates.

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Es‘tadis‘tié:us de prueba®
kL Ic

HbAT e
Chi-cuadrada 2184
al 2
Sig. asintdtica 336

a. Tratamiento2 =
Metfarmina

h. Prueba de Kruskal
Wallis

c. Wariable de agrupacian:
OCT3rs2076828

Estadl'stié:us de prueba®
[ IC

HbA1c
Chi-cuadrado 1.6587
gl 2
Sig. asintdtica 452

a. Tratamiento2 = Met +
Glh

b. Prueba de Kruskal
Wallis

. Wariable de agrupacidn;
OCT3rs2076828




ABCB1 rs1128503

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos® Resumen tde procesamiento de casos®
Casos Casos
Walido Perdidos Total Valida Perdidos Total
ABCE1 rs1128503 ] Porcentaje ] Porcentaje M Porcentaje ABCB1 rs1128503 M Forcentaje M Forcentaje M Forcentaje
HbAle CC 15 100.0% a 0.0% 15 100.0% HbAlc CC 12 100.0% 0 0.0% 12 100.0%
CT 28 100.0% a 0.0% 2 100.0% cT 17 100.0% 0 0.0% 17 100.0%
T 16 100.0% a 0.0% 16 100.0% T 15 100.0% 0 0.0% 15 100.0%
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento2 = Met + Glb
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad® Pruebas de normalidad?
Kulmogurov—Smil'nnvb Shapiro-Wilk KoImogtnl'l:n\r—Smirnwb Shapiro-Wilk
ABCBE1 rs1129503 | Estadistico gl Sig. Estadistico al Sia. ABCE1 rs112a503 | Estadistico al Sia. Estadistico al Sia.
HbAle CC 357 15 oo B33 15 .ooo HhAle CC 37 12 200 897 12 144
CT 243 28 000 800 28 .0oo cT 148 17 2007 940 17 318
T 257 16 006 803 16 003 T 150 15 2007 957 15 G449
a. Tratamiento2 = Metformina * Esto es un limite inferior de la significacion verdadera,
h. Correccion de significacién de Lilliefors a. Tratamiento2 = Met + Glb
b. Correccion de significacidn de Lilliefors
DECRIPTIVE DATA
Percentiles® Percentiles®
Percentiles Percentiles
ABCB1 rs1128503 i 10 2 50 75 50 45 ABCE1 11128503 4 10 2 50 75 a0 85
Promedio ponderado HoAle  CC 5.300 5.420 5.700 5.100 6.400 | 10.400 ] Promedio ponderado HoAlc  CC 8.200 8.260 8875 | 10100 | 11975 | 14650
(Definicidn 1) Pt s 545 5780 6.150 6.650 0525 | 11140 | 13370 (Befinicion 1) cT £.200 £.680 7.500 8500 | 10550 | 11.820
s 5.300 5.370 5.850 5.250 5.750 9,280 ™ 5.300 5.600 7.300 8500 | 10800 | 12180
Bisaaras de Tukey HbAle  CC 5.750 6.100 6.350 Bisagras de Tukey HhAle  CC 0.050 10.100 11.850
cT £.200 6.550 8.450 T 7500 | 8500 | 10.500
il 5900 | 8280 | 6700 ALl 7300 | 8500 | 10150
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamiento2 = Mt + Glh
INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY'S U TEST

c/C

Estatlisticos de prueba™"

HbATc
L de Mann-Whitney 13.000
W de Wilcoxon 133.000
z -3.759
Sig. asintdtica (bilateral) .0o0
A B

a. ABCE11s1128503=CC

b. Variable de agrupacidn
Tratamiento2

c. Mo corregido para empates




Estadisticos de prueba®

HbA1c
U de Mann-Whitney 123.500
W de Wilcoxon 528.500
z -2.683
Sig. asintdtica (bilateral) 007
a. ABCB1rs1128503=CT
b. Variable de agrupacion:
C/T Tratamiento2
Estadisticos de prueba™"
HbAlc
U de Mann-Whitney 51.500
W de Wilcoxan 187.500
z -271
Sig. asintdtica (bilateral) 007
Significacion exacta [2* c
(sig. unilateral)] 008

a. ABCB1 rs1128503 =TT

I Variahle de agrupacién:
Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.

T/T
BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST
Estadisticos de prueba® Estadisticos de prueba®
' |c= L}
HbAlc HbAlC
Chi-cuadrado 7.708 Chi-cuadrado 5 TRR
al 2 al 2
Sig. asintdtica 021 Sig. asintdtica 056

a. Tratamiento? = a. Tratamiento2 = Met +

Metfarmina Glb
b. Prueba de Kruskal b. E‘uﬁ_ba de Kruskal
Wallis allis

c. Variahle de agrupacidn:

c.Wariable de agrupacian: ABCBE1 rs1128503

ABCB1 rs1128503




ABCB1 rs2032582

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos Resumen de procesamiento de casos®
Casos Casos
Vvalido Perdidos Total Valido Perdidos Total
ABCE1 rs2037582 I Forcentaje h Forcentaje M Forcentaje ABCB1 rs2032582 N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
HbAlc GG 19 100.0% 0 0 0% 15 100.0% HbAlc GG 15 100.0% 0 0.0% 15 100.0%
T 27 100.0% 0 0.0% 27 100.0% GT 16 100.0% 0 0.0% 16 100.0%
i 9 | 1000% 0 0.0% 9 | 1000% I 81 1000% 0 0.0% 81 100.0%
TA " 100.0% 0 0.0% 1 100.0% TA 1 100.0% 0 0.0% 1 100.0%
GA 3 100.0% 0 0.0% 3 100.0% GA 3 100.0% 0 0.0% 3 100.0%
a. Tratamiento2 = Metformina a. Tratamignto2 = Mat + GIb
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad®® Pruebas de normalidad®
Kulmogul'nv—Smil'novb Shapiro-Wilk Kolmogorow-Smirnov Shapiro-Wilk
ABCE1 rs20325572 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig. ABCE1 rs20325a2 | Estadistico al Sig. Estadistico gl Sig.
HbAle GG 347 19 .0oo G54 19 000 HbAle GG 148 15 200 943 15 424
GT 227 27 001 850 27 001 GT 148 16 2000 962 16 698
T 397 9 .000 6149 9 .0oo TT 187 8 200 .Bag g 282
GA 282 3 823 3 463 GA 379 3 TBE 3 035
a. Tratamiento2 = Metformina * Esto es un limite inferior de la significacion verdadera.
b. Correccion de significacidn de Lilliefors a. Tratamiento2 = Met + Glh
c. HbA1c es constante cuando ABCB1 rs2032582 = TA. SBe ha omitido. b. Correccidn de significacion de Lilliefors
d. HbA1c es constante cuando ABCB1 rs2032582 = TA. Se ha omitido.
DECRIPTIVE DATA
Percentiles™® Percentiles™®
Percentiles Fercentiles
ABCB1 152032682 5 10 25 50 75 90 95 ABCB1 152032582 5 10 2 50 s 90 98
Promedio ponderado HbAle GG 5.300 5.300 5.700 6.100 6,400 | 10700 . Promedio ponderado Hbale GG 6.200 B.880 2.200 9800 | 11600 | 12140
(Definician 1) oT 5440 | 5580 | 6400 | eso0 | mioo | 10460 | 11340 (Definicién 1) oT 5300 | 5650 | 6926 | BEQD | G475 | 12200
™ 5.600 5.600 5.900 £.200 6350 ™ 7.300 7.300 7.350 8.850 10525
GA 5.900 5.900 5.900 6.500 . GA 10.800 | 10.800 | 10.800 | 11.000
Bisagras de Tukey HbAle GG 5750 5100 5350 Bisagras de Tukey HbAle GG 8.250 9.900 11.100
&T 5.400 5.800 8100 GT 7.050 2600 8.450
T 6.000 £.200 6,300 s 7.400 2850 | 10150
oA 6.200 6.500 7400 GA 10.850 | 11.000 | 13.350
a. Tratamiento2 = Metformina 3. Tratamiento2 = Met + Glb
b, HbA1c es constante cuando ABCB1 1s2032582 = TA Se ha omilido. . HEAT© es constante cuands ABCB1 rs2032582 = TA. Se ha omitida.




INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY'S U TEST

Estadisticos de prueba™"°

HbAlc
U de Mann-Whitney 32.000
W de Wilcoxon 222.000
z -3.835
Sig. asintdtica (bilateral) 000
Signiﬂcgciér? exacta [2* 000°
(sig. unilateral)]

a. ABCB1 rs2032582= GG

b. Variable de agrupacion:
Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.
G/G

Estadisticos de prueha®®

HbA1 e
IJ de Mann-Whitney 140500
W ode Wilcoxon 518.500
z -1.888
Sig. asintdtica (hilateral) 058
a.ABCB1 rs2032582 =GT
h. Wariable de agrupacian:
Tratamiento2
G/T
Estadisticos de prueba™®
HbAlc
U de Mann-Whitney 4.500
W odle Wilzoxaon 49.500
z -3.037
Sig. asintdtica (bilateral) .00z
Significacidn exacta [2* s
(sig. unilateral)] 001

a.ABCB1rs2032582=TT

. Wariable de agrupacian:
Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.
T/T




Estadisticos de prueba®®

HbAlc
U de Mann-Whitney .0oo
W de Wilcoxon 6.000
Z -1.964
Sig. asintotica (bilateral) .050
Signiﬂcacién exacta [2* 100"
(sig. unilateral)]

a. ABCB1rs2032582 = GA

b. Variable de agrupacidn:
Tratamiento2

c. Mo corregido para empates

G/A

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadisticos de prueba®"

Tratarnienta2 HhAtc

Metformina  Chi-cuadrado 94590
al 2
Sig. asintdtica 009

a. Prueba de Kruskal Wallis
b. Variable de agrupacién: ABCB1

Estadisticos de prueba™"
Tratamiento2 HbAlc
MET + GLE  Chi-cuadrado 6.650

gl 4
Sig. asintdética 156

a. Prueba de Kruskal Wallis

’ b. Variahle de agrupacion: ABCB1
rs2032382 rs2032582
GG vs GT* GGvsTT GT*vsTT
Estadisticos de prueba® Estadisticos de prueba® Estadisticos de pruebha®
- - i HbAlC - i HEATC
Tratamiento? HEAT ¢ 'r:lllattfamu_antDE — — 'nl;llattfamlenm? — —
- — etformina & Mann-Whitney 74.500 etformina & Mann-Whitne 58.500
Metformina U de Mann-Whitney 137.000 e v §
. o W de Wilcoxon 264,500 W de Wilcoxon 103.500
W de Wilcoxon 327.000 7 _543 z -2.305
il -2 668 Sig. asintdtica (bilateral) RBT Sig. asintdtica (bilateral) 021
Sig. asintdtica (bilateral) oos Significacion exacta [2* 5g5b Significacidn exacta [2* 01gP
: — (sig. unilateral)] ' (sig. unilateral)] :
a. Variable de agrupacion: ABCB1 rs2032582

a.Variable de agrupacion: ABCB1 rs2032582

b. Mo corregido para empates.

b. Mo corregido para empates.

a. Variable de agrupacién: ABCB1 rs2032582




ABCB1 rs1045642

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos Resumen de procesamiento de casos
Casos Casos
Valido Perdidos Total Vaiido Perdidos Total
ABCE1 51045642 I Parcentaje M Parcentaje M Parcentaje ABCE1 rs1045642 N Porcentaje N Porcentaje Porcentaje
IoTe VYR 17 100.0% 0 00% 17 T00.0% HbAle CC 19 100.0% i} 0.0% 18 100.0%
- - - cT 17 100.0% 0 0.0% 17 100.0%
CT HbAlc 29 100.0% 0 0.0% 2 100.0%
T 3 100.0% 0 0.0% 8 100.0%
TT HbAlc 13 100.0% 0 0.0% 13 100.0%
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk Kolmogorav-Smirnov? Shapira-Wilk
ABCE1 rs1045642 | Estadistico al Sin. Estadistico al Sig. ABCB1 rs1045642 | Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
[ HbAlc a0 17 ] 776 17 001 HbAle CC 086 18 200 952 19 429
cT HbATC 261 29 000 792 29 000 cT 1865 17 .200 857 17 A7
T HbATc A1 13 000 633 13 000 il 178 8 200 932 8 533
a. Correccion de significacion de Lilliefors * Esto es un limite inferior de |1a significacion verdadera.
a. Correccion de significacidn de Lilliefors
DECRIPTIVE DATA
Percentiles Percentiles
Percentiles Percentiles
ABCE1 151045642 5 10 25 50 75 a0 85 ABCB1 rs1045642 5 10 2 50 7S 90 95
TC Promedio ponderado HbAT Plume_d_ip ponderado HbAlc  CC 6.200 6.800 7.600 9.900 11.000 12.200
(Definicidn 1) 5.300 5.300 5.850 5.100 7.450 9.580 (Definicién 1) oT 5300 5700 7300 a700 | 10400 | 12260
Bisagras de Tukey HbAlc 5.800 6.100 6.600 T 7.300 7.300 7.780 8.850 10.525
. i . Bisagras ds Tuk HoAlc  CC
T (P[')g?n?g'gnp%nde'ado HbAtc 5.450 5.600 £.000 6.500 8350 | 11100 | 13.200 sagras ds Tukey ¢ o ;igg :322 1;232
Bisagras de Tukey Hbalc 6.100 6.500 g.100 TT 8.000 8.850 10.150
m (sz?n?g'gnp%nde"ado HBATC | sgoo | 5680 | 5080 | 6200 | 6400 | 9.360
Bisagras de Tukey HbAlc §.100 §.200 6.400
INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY'S U TEST

Estadisticos de prueba™®°

HbAlc
U de Mann-Whitney 40.000
W ode Wilcoxon 193.000
z -3.852
Sig. asintdtica (bilateral) .ooo
| o

c/C

a.ABCB1rs1045642=CC

. Variable de agrupacién:
Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.




Estadisticos de prueba®"

HbAlc
U de Mann-Whitney 147.500
W de Wilcoxon 582.500
z -2.256
Sig. asintdtica (bilateral) 024

3. ABCB1rs1045642=CT

. Wariahle de agrupacian:
Tratamiento2

c/T
Estadisticos de prueba™®

HbAlc

U de Mann-Whitney 8.000

W de Wilcoxon 98.000

z -3.194

Sig. asintdtica (bilateral) 001

Significacion exacta [2* 001°

(sig. unilateral)] :

a. ABCB1 rs1045642=TT

b, Wariakle de agrupacion:
Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.

T/T

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadisticgs de prueha®

HbATC
Chi-cuadrado 3.664
ol 2
Sig. asintdtica 60

a. Tratamiento2 =
Metfarmina

b. Prueha de Kruskal
Wallis

c.Variahle de agrupacidn;
ABCE1 rs1045642

Estadisticos de prueba®"®
Tratamiento? HhAlc
MET + GLE  Chi-cuadrado 1.343

al 2
Sig. asintdtica A1

a. Prueba de Kruskal Wallis

b. Variable de agrupacién: ABCE1

rs1045642




CYP2C9

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos Resumen de procesamiento de casos
Casos Casos
valido Perdidos Total valido Perdidos Total
GENCYPICY Parcentaje N Parcentaje M Paorcentaje GENCYP2CS N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
11 HbA o 50 100.0% 0 0 0% 50 100.0% 1™ HbA1c 35 100.0% 0 0.0% 35 100.0%
"7 HbAlC 5 1000% 0 0.0% 100.0% **2  HbAlc 4 100.0% 0 0.0% 4 100.0%
- : - *1*3  HbAlc
* 3 HhbAlc 3 100.0% 0 0.0% 100.0% 4 100.0% 0 0.0% 4 100.0%
*2*3  HbAlc 1 100.0% 0 0.0% 1 100.0%
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad Pruebas de normalidad®
Kolmaogorov-Smirnoy® Shapiro-Wilk Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
GENCYP2CA Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig. GENCYP2C0 Estadistico al Sig. Estadistico ql Sig.
1™ HbAlc 271 a0 .00n 742 50 .0oo 1™ HhAlc 104 a5 200 943 35 070
**2  HbAlc 260 i 200 894 5 340 *1*2 HbAlc 173 4 995 4 984
*1/*3  HbAlc 343 3 842 3 220 *F3 - HbAlc 320 4 805 4 457
* Esto es un limite inferior de |a significacidn verdadera. * Esto es un limite inferior de |a significacion verdadera.
a. Correccidn de significacidn de Lilliefors a. Correccidn de significacidn de Lilliefors
. HbA1e es constante enuno o mas archivos segmentados. Se ha omitido.
DECRIPTIVE DATA
Percentiles Percentiles®
Percentiles Percentiles
GENCYP2CO 5 10 25 50 75 a0 95 GENGYP2CH 5 10 25 50 75 a0 5
i gi?ﬁg’gnpf)”de"ad” HoATe 5455 5.600 5.500 5.400 7300 | 10660 | 11.280 i fgg?,”ﬁ;ﬁ‘gﬁ;”eram HuAte 6.360 7.100 7.500 9200 | 10800 | 11940 | 12900
Bisagras de Tukey HbAl ¢ 5.900 5.400 7.300 Bisagras de Tukey HoAlc 7.550 8200 | 10750
e ?E;De?n?5|i§np1o)nderadu HiAte 5.300 5.300 5.450 6.250 £.900 e fgg;,”ﬁ;ﬂ'gﬁff“"am HoAte 5.300 5,300 6.025 8.800 | 11.425
Bisagras de Tukey HbATC 5500 5250 5.500 Bisagras de Tukey HbAle 6.750 8.800 10.750
” - n . **3  Fromedio ponderado HbA1 o
13 (F'[\)oe;lnn?giléonp%ndmadu HbAlc 6,200 6200 6200 5300 (Definicisn 1) ¢ 5.800 5.800 6.425 8.300 11.750
Bisagras de Tukey HiAlc 7250 | 8300 | 8450 Bisagras de Tukey HoAte 7.050 | 8300 | 10.600
a. HbA1c es constante en uno o més archivos segmentados. Se ha omitida.
INFERENTIAL ANALYSIS
BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY'S U TEST
Estadisticos de prueba™®
HbAlc
U de Mann-Whitney 300.000
W de Wilcoxon 1575.000
z -5137
Sig. asintdtica (bilateral) 000

*1/*1

a. GEMCYP2C9="*1M™

h. Variable de agrupacion:

Tratamiento2




*1/*2

Estadisticos de prueba™"

HbAlc
U de Mann-Whitney 5500
W ode Wilcoxon 26.500
z -1.390
Sig. asintdtica (bilateral) 165
Significacidn exacta [2* q71e

(sig. unilateral)]

a. GENCYP2CE="1/*2

. Wariable de agrupacidn:
Tratamiento2

t. Mo corregido para empates.

Estadisticos de prueba®"®
HbAlc
U de Mann-Whitney 6.000
W e Wilcoxon 16.000
z .0oa
Sig. asintdtica (hilateral) 1.000
Significacion exacta [2* 1.000°

(=sig. unilateral)]

*1/*3

a. GEMCYP2C9="1/3

b. Variahle de agrupacian:
Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadisticos de prueba™"

Tratamiento2 HbAlc
Metformina  Chi-cuadrado 2.086
al 2
Sig. asintdtica 3582

a. Prueba de Kruskal Wallis

b.%ariahle de agrupacién: GENCYP2C9

Estadisticos de prueba®"®

Tratamiento2 HbAlc

MET + GLE  Chi-cuadrado 4149
al 2
Sig. asintdtica 811

a. Prueba de Kruskal Wallis
b.%ariahle de agrupacion: GEMNCYP2CO




IVS8

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos Resumen de procesamiento de casos
Casos Casos
valido Perdidos Total Valido Perdidos Total
VS8 M Porcentaje M Porcentaje M Porcentaje vss I Porcentaje [+l Porcentaje M FPorcentaje
Yy HbAl c 35 100.0% 00% 15 100.0% HbAlc  AA 34 100.0% 0 0.0% 34 100.0%
AT HbAlC 18 100.0% 0.0% 19 100.0% AT 8 100.0% 0 0.0% 8 100.0%
TT HbAle 5 100.0% 0.0% A 100.0% il - 100.0% 0 0.0% = 100.0%
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad Pruebas de normalidad
Kolmogorav-Smirmov? Shapiro-Wilk Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
vsa Estadistico al Sig. | Estadistico ol Sig. lvsg | Estadistico gl Sig | Estadisfico gl Sig
7 HbATc 299 15 000 745 35 000 HbAlc  AA 125 34 183 957 34 196
AT HbAIC 218 19 018 805 19 001 ’:_Tr 437 B 200 957 8 786
260 2
TT HbAlc 436 A .00z G653 A 003
~ — ~ — * Esto es un limite inferior de |a significacidn verdadera.
a. Correccion de significacion de Lilliefors i i
a. Correccidn de significacion de Lilliefors
DECRIPTIVE DATA
Percentiles
Percentiles Percentiles
vsa 5 10 25 50 75 90 95 EerearTies
M (Ptgne?n?:ilannp%nde"ad” HoATC | gapg | s500 | 6400 | 6400 | Bd00 | 10.620 | 12480 wes |8 il 28 &0 78 50 58
Fromedio ponderado HbAlc  AA 5675 £.300 7.500 B8.700 11100 12.050 13.600
Bisagras de Tukey HbAle 6.100 6.400 7.600 (Definicion 1) AT 7.300 7.300 7750 9.400 10,425
AT Ei?:ifi'é”np1°)”de"ad° HoATe | c4p0 | 5600 | 5000 | 6500 | 7.300 | 10.700 Ll 10300 | 10300 | 10300 | 10400
- Bisagras de Tukey HbAle  AA 7.500 8.700 11.000
Bisagras de Tukey HbAle 5.900 6.500 7.300 AT 8.000 9.400 10.250
™ gi?:ifi';nﬂ”)”de"am HoATe | ceoo | ss00 | so00 | 6200 | 7.850 il 10.300 | 10400 | 10.500
Bisagras de Tukey HbAle 6.000 6.200 6.200
INFERENTIAL ANALYSIS
BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY'S U TEST
Estadisticos de prueba™®
HbA1c
LU de Mann-Whitney 261.000
W de Wilcoxon 851.000
z -4.011
Sig. asintdtica (bilateral) ooo
a. IVSE = AA

b, Wariable de agrupacidn;
Tratamiento2

A/A




Estadisticos de prueba®®

HbA1e
IJ de Mann-Whitney 20.000
W de Wilcoxon 210.000
il -2.877
Sig. asintdtica (hilateral) 003
Significacidn exacta [2* .
(sig. unilateral)] 002

a. VS8 =AT

k. Variahle de agrupacidn:
Tratamiento?2

c. Mo corregido para empates.

A/T
Estadisticos de prueba®"
HhbATe
U de Mann-Whitney .0oo
W de Wilcoxon 15.000
z -1.854
Sig. asintdtica (hilateral) 051
Significacid ta [2*
ignificacion exacta [ 0g5°

(sig. unilateral)]

T/T

a.lVsSB=TT

. Wariable de agrupacidn:
Tratamiento2

c. Mo corregido para empates.

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadisticos de prueba®"

Tratamiento2 HbAlc
Metformina  Chi-cuadrado A27
al 2
Sig. asintdtica 808

a. Prueba de Kruskal Wallis

b.%Wariahle de agrupacion: VS8

Estadisticos de prueba®"®
Tratamiento? HbAle
MET + GLE  Chi-cuadrado 086

gl 2
Sig. asintatica B

a. Prueba de Kruskal Wallis

b.Wariable de agrupacidn; VS8




S$1.11.7 Dominant models: OCT1 and ABCB1

OCT1rs72552763

1.- SIMPLE MODEL.

Variables en la ecuacion

Error 95% C.|. para EXP(B)

B astandar Wald gl Sig. Exp(B) Inferior Superior

Paso1® DOMOCTIrs72662763(1) 348 401 984 1 320 1.490 B79 3.266
Constante -.091 302 091 1 763 913

a. Variables especificadas en el paso 1: DOMOCT1rs72552763.

2.- MULTIPLE MODEL.

Variables en la ecuacion

5% G| para EXP(B)

Error

=] +5 ] e WLVET R 1l (=371 Cam (R Infarinr Qlw:rinr
Paso1? DOMOCTirsT2662763(1) 188 A70 109 1 T4 1.207 3495 3.691
Edad - kb EL LEr 1 U5 R 803 1M
Tiempodetratamiento 230 071 10.476 1 001 1.259 1.095 1.448
Tratamiento2(1) 2.878 BEA 19.312 1 ooo 17.793 4928 G4.246
DIMC (1) 2116 1.033 4194 1 041 8.288 1.095 62.873

Constante -.706 1.735 66 1 684 493

a.Variables especificadas en el paso 1: DOMOCT1rs72552763, Edad, Tiempodetratamiento, Tratamiento2, DIMC.

3.- CODOMINANT MODEL.

Variables en la ecuacion

Error 95% C.I. para EXP(E)
B estandar Wald al Sig. Exp(B) Inferior Superior
Pasg{1®  OCT{rs72A52763 1 BR7 2 a4
QCT1rs72552763(1) 533 A27 1.557 1 212 1.704 738 3.935
QCT1rs72552763(2) -.063 633 010 1 820 939 272 3.246
Constante -.091 302 0819 1 763 913

a. Variables especificadas en el paso 1. OCT1rs72552763.




OCT1rs622342
1.- SIMPLE MODEL.

Variables en la ecuacion

Errar 95% C.I. para EXP(B)

B estandar Wald al Sig. ExpiB) Inferiar Superior

Paso1® DOMOCT1rs622342(1) 472 405 1.356 1 244 1.603 724 3.549
Constante =147 313 219 1 640 BG4

a. Variables especificadas en el paso 1: DOMOCT1rs622342,

2.- MULTIPLE MODEL.

Variables en la ecuacion

Error 95% C.|. para EXP(B)

B estandar Wald al Sig. ExpiB) Inferiar Superior

Paso1® Edad -.065 030 4 696 1 030 937 884 954

Tiempodetratamiento 237 073 10.530 1 001 1.267 1.098 1.462

Tratamiento2{1) 2.873 652 19.410 1 .0oo 17.698 4.929 63.549

DM C(1) 2.156 1.014 4.515 1 .034 3.632 1.182 G3.045

q DOMOCTIrs622342(1) 6449 590 1.213 1 27 1.914 603 6.080
Lonstante -7 1.760 445 1 alh N E]

a. Variables especificadas en el paso 1: Edad, Tiempodetratamiento, Tratamiento2, DXIMC, DOMOCT1rs622342.

3.- CODOMINANT MODEL.

Variables en la ecuacion

Errar 95% C.|. para EXP(E)
B estandar Wald al Sig. Exp(B) Inferiar Superiar
Paso1®  QCT1rsf22342 2233 2 327
OCT1rs622342(1) BET 452 2111 1 146 1.930 7495 4 635
OCT1rsG22342(2) 47 529 ' 1 782 1.158 A1 3268
Constante - 147 313 219 1 640 BG4

a. Variables especificadas en el paso 1: OCT1rs622342.



ABCB1 rs1128503.

1.- SIMPLE MODEL.

Variables en la ecuacion

95% C | para EXP(B)

B esﬁgrr?t;ar Wald gl Sig. Exp(B) Inferior Superior
Paso1® DOMABCErs1128503(1) 084 4449 035 1 851 1.088 451 261
Caonstante 074 385 037 1 Bay 1.077
a. Yariahles especificadas en el paso 1: DOMABCEBrs1128503.
2.- MULTIPLE MODEL.
Variables en la ecuacion
Error §95% C.I. para EXP(B)
B estandar Wald gl Sig. Exp(B) Inferiar Superior
Paso1® Edad -.071 030 5608 1 018 831 878 988
Tiempodetratamiento 234 071 10.8490 1 .001 1.263 1.100 1.451
Tratamiento2(1) 2.8 G54 19.946 1 .0oo 18.568 5182 AF.920
DEIMC(1) 2.205 1.073 4324 1 040 9.071 1.108 74206
DOMABCErs1128503(1) 547 GBS 807 1 369 1.817 454 6.691
Constane -840 1.724 2l 1 B3 A8

a.Variahles especificadas en el paso 1: Edad, Tiempodetratamiento, Tratamiento2, DXIMC, DOMABCBrs1128503.

3.- CODOMINANT MODEL.

Variables en la ecuacion

Error 95% C.|. para EXP(B)
B estandar Wald al Sig. Exp(B) Inferior Superior
Pacn{?  AR~R{re1{78503 God 710
ABCEB1rs112850301) 240 489 240 624 1.27M ABT 3316
ABCE1rs1128503(2) -39 527 069 792 B71 310 2.445
Constante 074 385 037 847 1.077

a. Variahles especificadas en el paso 1: ABCB1rs1128503.




ABCB1 rs2032582.

1.- SIMPLE MODEL.

Variables en la ecuacion

Error 95% C.|. para EXP(B)

B estandar Wald gl Sig. Exp(B) Inferior Superior

Paso1® DOMABCBrs2032532(1) AT7 421 A77 1 674 1.194 523 2722
Constante .000 343 .0oo 1 1.000 1.000

a.Variahles especificadas en el paso 1: DOMABCBrs2032582.

2.- MULTIPLE MODEL.

Variables en la ecuacion

Error 95% C.|. para EXP(B)
B estandar Wald gl Sig. Exp(B) Inferior Superior
Paso1®  Tratamiento2(1) 2.903 660 19.328 1 .0oo 18.234 4,998 66.529
DXIMC(1) 2138 1.051 4135 1 042 B.484 1.080 66.620
Tiempodetratamiento 236 072 10.798 1 001 1.266 1.100 1.458
Edad 072 020 =L ] q £1c 020 o7 QOoF
DOMABCBrs2032582(1) 659 613 1.157 1 282 1.933 582 6.425

TOnSrae L To00 UL I 0o 30g

a.Variahles especificadas en el paso 1: Tratamiento2, DXIMC, Tiempodetratamiento, Edad, DOMABCBrs2032582.

3.- CODOMINANT MODEL.

Variables en la ecuacion

Error 95% C.I. para EXP(E)
B estandar Wald gl Sig. Exp(B) Inferior Superior
Paso1® ABCB1rs2032582 574 4 66

ABCB1rs2032582(1) 047 459 .010 1 918 1.048 426 2576
ABCB1rs2032582(2) 118 A95 .039 1 843 1.125 351 3.609
ABCB1rs2032582(3) 21.203 28420721 .000 1 899 1615474843 .000 .
ABCB1rs2032582(4) 693 A1 554 1 A&7 2.000 322 12.414

Constante .000 .343 .000 1 1.000 1.000

a.Variables especificadas en el paso 1: ABCB1rs2032582.



$1.11.8 Daily metformin dose mg/kg/day among DMT2 according to treatment and genotype).

ABCB1rs1128503

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos Resumen de procesamiento de casos
Casos Casos
Valido Perdidos Total Walido Perdidos Total
ABCB1 rs1128503 N Porcentaje il Porcentaje N Porcentaje ABCE1 rs1128503 M Parcentaje N Parcentaje N Porcentaje
mgkagdia  CC 14 93.3% 1 6.7% 15 100.0% mgkgdia CC 12 100.0% 0 0.0% 12 100.0%
cT 27 96.4% 1 3.6% 28 100.0% cT 17 100.0% 0 0.0% 17 100.0%
T 15 93.8% 1 6.3% 16 100.0% T 14 93.3% 1 6.7% 15 100.0%
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
ABCBE1 rs1128503 Estadistico ql Sig. Estadistico ql Sig. ABCE1 rs1128603 Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
mokgdia CC 139 14 200" Q44 14 478 magkgdia CC ALY 12 2000 950 12 636
cT 151 27 119 o15 27 030 cT 081 17 200 883 17 978
T 187 15 120 915 15 164 v 185 14 .200° 953 14 615
* Esto es un limite inferior de la significacidn verdadera. * Esto es un limite inferior de |a significacion verdadera.
a. Gorreceidn de significacion de Lilliefors a. Correccidn de significacién de Lilliefors
DECRIPTIVE DATA
Percentiles Percentiles
Percentiles Percentiles
ABCB1 rs1128503 5 10 25 50 5 50 95 ABCB1 rs1128503 5 10 25 50 75 90 95
Promedio ponderado makgdia GG 85000 | 93450 | 120775 | 187850 | 256075 | 35.4400 Promedio ponderado mgkgdia  CC 10.8600 | 11.7150 | 161050 | 26.9800 | 35.2475 | 42.2080
(Befinicidn 1) cT 98320 | 9.8800 | 11.9200 | 181200 | 266800 | 303200 | 37.1760 {Definicion;1) cT 12.0000 | 13.0880 | 22.7050 | 29.2700 | 36.4050 | 41.9160
T 77200 | ®s5600 | 105800 | 200000 | 27.4600 | 38.9900 L 51100 | 86250 | 16.1950 | 29.7050 | 34.1625 | 53.1550
Bisagras de Tukey makgdia  CC 12.2800 | 18.7850 | 25.4100 Bisagras de Tukey mgkgdia  CC 18.1900 | 26.9800 | 34.5350
cT 1189250 | 191200 | 28.0800 cT 231600 | 29.2700 | 35.3100
T 11.7850 | 20.0000 | 24.4200 T 16,6600 | 29.7050 | 31.9500
INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY’S U TEST




Estadisticos de prueba®

ABCB1 rs1128503 mgkgdia
cC L de Mann-Whitney 47.000
W ode Wilcoxon 152.000
Zz -1.803
Sig. asintdtica (bilateral) 057
Significacidn exacta [2* b
(sig. unilateral)] 060
cT L de Mann-Whitney a7.000
W ode Wilcoxon 475.000
z -3.1984
Sig. asintdtica (hilateral) .0m
TT L de Mann-Whitney F0.000
W ode Wilcoxon 190.000
z -1.528
Sig. asintdtica (hilateral) A27
Significacion exacta [2* 134P

(sig. unilataral)]

a. Variable de agrupacién: Tratamiento2

b. Mo corregido para empates.

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadistit:gs de prueba®

mokgdia
Chi-cuadrado 062
al 2
Sig. asintdtica 968

a. Pruebha de Kruskal

Wallis

b.Wariahle de agrupacion:

ABCB1 rs1128503

Estadisticgs de prueba®

makgdia
Chi-cuadrado 058
al 2
Sig. asintdtica A7

a. Pruebha de Kruskal

Wallis

b.Wariahle de agrupacién:
ABCE1 rs1128503

ABCB1 rs2032582




METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos Resumen de procesamiento de casos
Casos Casos
Validao Perdidos Total Valido Perdidos Total
ABCB1 rs2032582 M Forcentaje M Porcentaje M Porcentaje ABCB1 152032582 ] Porcentaje N Paorcentaje ] Porcentaje
mgkgdia GG 17 89.5% 2 10.5% 19 100.0% makgdia GG 15 100.0% 0 0.0% 15 100.0%
GT 26 96.3% 1 37% 27 100.0% GT 16 100.0% 0 0.0% 16 100.0%
T 9 100.0% 0 0.0% 9 100.0% T 7 87.5% 1 12.5% g 100.0%
TA 1 100.0% 0 0.0% 1 100.0% TA 1 100.0% 0 0.0% 1 100.0%
GA 3 100.0% 0 0.0% 3 100.0% GA 3 100.0% 0 0.0% 3 100.0%
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad® Pruebas de normalidad®
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
ABCE1 rs20325a2 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig. ABGBA 52032552 | Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
makgdia GG 210 17 044 a5 17 056 mgkgdia GG 110 15 2007 958 15 678
GT .0ag 26 200 840 26 138 GT 10 16 2000 &72 16 874
T 252 9 104 925 9 439 T .203 7 200 870 ¥ 900
GA 286 3 0931 3 491 GA 248 3 869 3 660
* Esto s un limite inferior de |a significacion verdadera. *. Esto es un limite inferior de la significacidn verdadera.
a. Correccidn de significacidn de Lillisfars a. Correccion de significacidn de Lilliefors
¢. mokgdia es constante cuando ABCB1 rs2032582 = TA. Se ha omitido. c. mgkgdia es constante cuando ABCB1 rs2032582 = TA. Se ha omitido.
DECRIPTIVE DATA
Percentiles® Percentiles™
Percentiles Percentiles
ABCB1 152032582 s 10 25 50 [ 90 5 ABCB1 rs2032562 5 10 2 50 s 90 9
Promedio pondarado makgdia GG 85000 | 9.8520 | 11.9250 | 16.4800 | 24.7400 | 333460 . Promedio ponderado mokgdia GG 10.8600 | 123600 | 20.3500 | 26.9800 | 331100 | 43.8440
(Definician 1) oT 9.3860 | 9.8800 | 129500 | 19.7800 | 27.3625 | 35.0880 | 401290 (Defnieion 1) et 51100 | 99330 | 14.6800 | 243550 | 340700 | 45.2440
T 7.7200 | 7.7200 | 135300 | 20,0000 | 27.0650 T 14,8000 | 14.8000 | 29.2000 | 31.8500 | 40.8000
GA 98000 | 98000 | 9.8000 | 10.2400 . GA 24,7800 | 247800 | 24.7800 | 32.1100 .
Bisagras de Tukey mgkgdia GG 11.9300 | 16.4800 | 23.2800 Bisagras de Tukey mokgdia GG 21.3550 | 26.9800 | 32.0450
6T 12.9900 | 18.7800 | 27.3300 6T 153400 | 24.3550 | 328300
ks 16.4800 | 20.0000 | 211800 ™ 207750 | 31.9500 | 39.1500
CA 10.0200 | 10.2400 | 10.8550 GA 28,4450 | 321100 | 340350
a. makgdia es constante cuando ABCBY rs2032582 = TA. Se ha omitido. a.mokgdia es constante cuando ABCB1 rs2032582 = TA. Se ha omitido

INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY’S U TEST




a

Estadisticos de prueba

ABCB1 rs2032582 mgkgdia
GG LI de Mann-Whitney G0.000
W ode Wilcoxon 213.000
Zz -2.548
Sig. asintdtica (bilateral) 011
Significacidn exacta [2* b
(sig. unilateralj] 010
GT L de Mann-Whitney 155.000
W ode Wilcoxon 506.000
z -1.373
Sig. asintdtica (hilateral) A70
TT L de Mann-Whitney 14.000
W ode Wilcoxon 59.000
z -1.852
Sig. asintdtica (hilateral) 064
Significacidn exacta [2* b
(=ig. unilateral)] 071
TA L de Mann-Whitney .000
W de Wilcoxon 1.000
i -1.000
Sig. asintdtica (hilataral) T
| oo
GA L de Mann-Whitney .0oo
W ode Wilcoxon 6.000
Zz -1.964
Sig. asintdtica (hilateral) 050
Significacidn exacta [2* b
(sig. unilateral)] 100

a.Variahle de agrupacion: Tratamiento2

h. Mo corregido para empates.

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST




Estadisticgs de prueba®

Estadisticgs de prueba®

magkgdia
Chi-cuadrado 5.863
al 3
Sig. asintdtica 18

maokgdia
Chi-cuadrado 3.242
al 3
Sig. asintdtica 356

a.Prueba de Kruskal

Wallis

b.Variable de agrupacion:

ABCBE1 rs2032582

a.Prueba de Kruskal

Wallis

b.Variable de agrupacion:
ABCB1 rs2032582




ABCB1 rs1045642

METFORMIN METFORMIN + GLIBENCLAMIDE
Resumen de procesamiento de casos Resumen de procesamiento de casos
Casos Casos
Walidao Perdidos Total Valido Perdidos Total
ABCE1 rs1045642 M Porcentaje M Forcentaje M Forcentaje ABCB1 rs1045642 N Parcentaje M Parcentaje M Parcentaje
mgkgdia CC 16 94 1% 1 5.9% 17 100.0% mgkgdia CC 18 100.0% 0 0.0% 19 100.0%
oT 27 93.1% 2 5.6% 2 100.0% CT 17 100.0% 0 0.0% 17 100.0%
T 13 100.0% 0 0.0% 13 100.0% T 7 87.5% 1 12.5% g 100.0%
NORMALITY TEST
Pruebas de normalidad Pruebas de normalidad
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk Kolmogorov-Smirnav? Shapiro-Wilk
ABCB1 rs10456472 Estadistico gl Sig. Estadistico al Sig. ABCB1 110456472 Estadistico al Sig. Estadistico al Sig.
mgkgdia  CC 279 16 0oz 857 16 o7 mgkgdia  CC .090 19 2007 978 19 .887
cT 112 27 200 931 27 072 cT 142 17 200 958 17 601
TT 231 13 056 .Bag 13 096 T A74 7 200 962 7 B36
* Esto es un limite inferior de |a significacion verdadera. * Esto es un limite inferior de |a significacion verdadera.
a. Correccion de significacidn de Lilliefors a. Correceidn de significacian de Lilliefors
DECRIPTIVE DATA
Percentiles Percentiles
Percentiles Fercentiles
ABCE1 rs1045642 5 10 25 50 75 50 95 ABCE1 151045642 5 10 25 50 74 90 85
Promedio ponderado makgdia GG 85000 | 8.9340 | 107725 | 122050 | 227725 | 32.2470 . Promedio ponderado magkgdia  CC 10.8600 | 133600 | 22.3600 | 27.8600 | 353100 | 42.5000
(Befinicidn 1) cT 98800 | 101280 | 128700 | 19.5600 | 27.4600 | 34.3920 | 40.1160 (Definicidn 1) cT 51100 | 10.6220 | 15.3400 | 25.5500 | 31.1500 | 44.2860
T 7.7200 8.8640 | 13.6650 | 20.0000 | 23.3000 | 38.6260 T 14,8000 | 14.8000 28.2000 37.5000 | 408000
Bisagras de Tukey mgkgdia  CC 11.0050 | 122950 | 22.2650 Bisagras de Tukey mgkgdia CC 23.2100 | 27.8600 | 33.7100
cT 12,3300 | 19.5600 | 27.3850 cT 16.6600 | 255500 | 30.3500
I 145000 | 20.0000 | 21.1900 T 29.7750 | 37.5000 | 39.7150
INFERENTIAL ANALYSIS

BETWEEN TREATMENT: MANN WHITNEY’S U TEST




Estadisticos de prueba®

ABCB1 rs1045642 mgkgdia
CC LI de Mann-Whitney 55.000
W ode Wilcoxon 191.000
Zz -3.212
Sig. asintdtica (bilateral) .0Mm
Significacidn exacta [2* b
(sig. unilateral)] 001
cT L de Mann-Whitney 170.000
W ode Wilcoxon 543.000
z -1.434
Sig. asintdtica (hilateral) 52
TT L de Mann-Whitney 16.000
W ode Wilcoxon 107.000
z -2.338
Sig. asintdtica (hilateral) 0149
Significacidn exacta [2* b
(sig. unilataral)] 019

a. Variable de agrupacién: Tratamiento2

b. Mo corregido para empates.

BETWEEN GENOTYPE: KRUSKAL WALLIS TEST

Estadisti[:lgs de prueba® Estadisti[:lgs de prueba®
mokgdia mgkgdia
Chi-cuadrado 2.422 Chi-cuadrado Ik i
al 2 al 2
Sig. asintdtica 298 Sig. asintdtica 156
a. Prueha de Kruskal a. Prueha de Kruskal
Wallis Wallis
b.Wariahle de agrupacion: b.Wariahle de agrupacién:
ABCE1 rs1045642 ABCE1 rs1045642




