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Índice de masa corp o ra l : no se observaron beneficios.
I n s u l i n e m i a : la metfo rmina redujo significativamente la insulinemia
en ay u n a s. O R : -5,3 (-8,1 a 2,6) con heterogeneidad entre los es-
t u d i o s.
L í p i d o s : en los tres trabajos de investigación que evaluaron el per-
fil lipídico la metfo rmina mostró reducción del colesterol LDL, sin
modificaciones del colesterol total, HDLc y los tri g l i c é ri d o s.

E fectos ad v e rs o s

El uso de metfo rmina se asoció con un aumento de la incidencia
de nauseas, vómitos y otros síntomas gastrointestinales.

En concl u s i ó n

La metfo rmina es efe c t i va en la inducción de la ovulación, en mu-
jeres con SOP (NNT*=4,4) y hoy puede considerársela un tra t a m i e n-
to de pr i m e ra línea para tal fin.
Cuando se la utiliza junto con clomife n o, el estudio que hemos dis-
cutido concluye que juntos logran inducir la ovulación en un 76%,
si se lo compara contra el 42% resultante en quienes utilizan
c l o m i feno ex c l u s i va m e n t e.Sin embargo, consideramos que no es
válido hacer esta interpretación de los datos ya que existe hetero-
geneidad entre los distintos estudios analizados. En el mejor de
los casos podríamos aceptar la conclusión de que la combinación
de metfo rmina con clomifeno resultaría efe c t i va en las mujeres que
habían mostrado resistencia a este último cuando se lo utilizaba
como monodroga.
No existe evidencia de que la metfo rmina contr i bu ya a la reducción
del peso corp o ral en las pacientes con SOP.
La metfo rmina tendría un pequeño pero significativo efecto sobre
el síndrome metabólico.

Cabe preguntarse entonces: ¿ Pa ra qué queremos tratar el SOP? 
H ay dos posibles respuestas:1) porque existe una demanda de la
p a c i e n t e ; 2) porque a los médicos nos preocupa su relación con el
síndrome metabólico y sus implicancias.
Si la demanda es de la paciente puede que esté preocupada por
el hirsutismo, el acné o las dificultades para quedar embara z a d a .
Si la demanda es cosmética, consideramos que el tratamiento tam-
bién debería serl o. Si el problema es la anovulación y la búsque-
da de embara zo, podemos recomendar el tratamiento con met-
fo rmina, sin olvidar que el descenso de peso también mejora las
probabilidades de ov u l a c i ó n .
En lo que respecta al síndrome metabólico, la principal respuesta
es lograr un descenso de peso y un programa de actividad física
r e g u l a r. Sabemos que los cambios de hábitos son difíciles de lo-
grar y mantener en el largo plazo, son los que más impactan en la
p r evención del síndrome metabólico y sus complicaciones.

Principal aporte de este estudio

• La metfo rmina es efe c t i va para inducir la ovulación en aquellas
pacientes con SOP que quieren lograr embara zo.

* Ver glosar i o.

¿ Por qué este estudio?

Desde 1980 se comenzó a estudiar la asociación entre la resistencia
a la insulina y el síndrome de ova rio poliquístico (SOP). El SOP
a fecta al 5-10 % de las mujeres en edad fértil y se cara c t e riza por
i n fe rtilidad, hiperandrogenismo y anov u l a c i ó n . Clínicamente se
manifiesta por irregularidades menstru a l e s, infe rtilidad, hirsutismo
y acné. A d e m á s, confiere un aumento del riesgo cardiovascular y
de la incidencia de diabetes tipo 2.
Una revisión descri p t i va  acerca de la evidencia existente hasta el
momento sobre metfo rmina en el SOP mostró resultados favo ra-
bles para su utilización en cuanto a mayor tasa de ovulación y au-
mento de la concentración del colesterol HDL. Sin embargo, los
estudios analizados invo l u c raron un escaso número de pacientes,
tuvieron, en su mayoría, corta duración y no compararon esta dro-
ga contra placebo.
Este meta análisis tiene como objetivo demostrar la efectividad de
la metfo rmina en la mejoría de las características clínicas y bio-
químicas del SOP.

El estudio

Se trata de un meta análisis de ensayos clínicos controlados y
a l e a t o r izados de metfo rmina contra placebo o ausencia de
t ratamiento o inductores de la ovulación en pacientes con diag-
nóstico de SOP definido según cri t e rios bioquímicos y ecogr á f i-
c o s. La búsqueda de trabajos se realizó en a través de las bases
de datos de la colaboración Cochra n e, Medline y Embase, in-
cluyéndose 13 ensayos que totalizaron 543 mu j e r e s.El tiempo de
seguimiento fue va ri a ble y, en general, menor a un año.
Los resultados pri m a rios fueron la tasa de inducción de la ov u-
lación y el embara zo. Los secundarios fueron la reducción de la
c o n c e n t ración sérica de colesterol total, LDLc, HDLc y tri g l i c é ri-
d o s ; así como la reducción de la tensión ar t e rial (TA), de la con-
c e n t ración de insulina, y del índice de masa corp o ral (BMI).

R e s u l t a d o s

C o m p a rada contra placebo, la metfo rmina evidenció un efecto sig-
n i f i c a t i vo para inducir la ov u l a c i ó n : OR 3,88 (2,25 a 6,69) p<0,0001.
No se detectó heterogeneidad entre los estudios.En términos ab-
s o l u t o s, la ovulación ocurre en el 46% de las pacientes que usan
m e t fo rmina y en 24% de las asignadas a placebo.
C o m p a rando el uso de clomifeno como única droga versus el de
c l o m i feno más metfo rmina, se analizaron tres estudios, detectán-
dose heterogeneidad entre ellos. Dos de los ensayos clínicos in-
c l u yeron solamente mujeres resistentes al clomife n o. A n a l i z á n d o-
los por separado no se observó heterogeneidad, resultando un OR
de 9,34 (3,97 a 21,97) a favor del uso de metfo rmina más clomife n o.
El tercer ensayo, que no diferenciaba a las mujeres según su re-
sistencia al clomife n o, no mostró diferencias significativas entre
los grupos de tra t a m i e n t o.

E fectos sobre otras va r i a bles biológicas

Tensión art e rial (TA ) : se demostró una reducción estadísticamente
s i g i n i f i c a t i va de 14,9mmHg de sistólica y 5,6mmHg de diastólica
(47 pacientes).
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