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Sr. Editor,

Felicitamos a los autores del estudio “Efectos post-
natales de la metformina en el crecimiento en hijos de
madres con diabetes mellitus gestacional”, cuyo objeti-
vo fue “evaluar el crecimiento pondoestatural hasta los
seis afios en hijos de mujeres con diabetes gestacional tra-
tadas con metformina, compardndolo con aquellos trata-
dos con insulina”. El trabajo incluy6 187 recién nacidos
atendidos en el Hospital Italiano de Buenos Aires entre
2015 a 2017, evaluados en peso y talla a los 6, 12, 24,
48y 72 meses, con ajuste estadistico mediante puntua-
ciones Z, ponderacién por inverso de probabilidad de
tratamiento y ecuaciones estimadas generalizadas.

Si bien los autores concluyen que “tanto la insulina
como la metformina tienen efectos similares en el creci-
miento pondoestatural durante los primeros 6 afios de
vida”!, consideramos que la discusién podria haberse
beneficiado de una mayor exploracién de los mecanis-
mos bioldgicos involucrados. Aunque se citan estudios
relevantes como los de Tarry-Adkins et al’. y Paavilai-
nen et al’., no se abordan suficientemente las posibles
explicaciones fisiopatoldgicas de los hallazgos.
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Este enfoque restringido limita la interpretacién
de los resultados y dificulta su comparacién con es-
tudios internacionales que han documentado mayor
IMC o adiposidad en nifios expuestos intratitero a
metformina. En este sentido, aportes recientes como
el de Gonzalez-Casanova et al*., podrian enriquecer el
andlisis. En esta revision, los autores describen cémo
la metformina actda inhibiendo el complejo I de la ca-
dena respiratoria mitocondrial, lo que eleva los niveles
de AMP vy activa la via AMPK. Esta activacién reduce
la gluconeogénesis hepitica, favorece la captacion de
glucosa en musculo esquelético y regula la oxidacién
de 4cidos grasos. Ademads, la metformina modula la
adipogénesis de forma dosis-dependiente, e impacta
en la expresion de factores como PPARy y C/EBPa,
asi como en mecanismos epigenéticos y de estrés oxi-
dativo. Estas acciones son especialmente relevantes en
diabetes gestacional, dado que pueden influir en el am-
biente intrauterino y la programacién metabdlica fetal.

Estos mecanismos encuentran respaldo clinico en
metaanalisis recientes. Musa et al®., analizaron ocho
ensayos controlados aleatorizados (n = 6.046) y con-
cluyeron que la metformina es, al menos, comparable
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a la insulina en el tratamiento de la diabetes gesta-
cional, destacando beneficios en la reduccién del au-
mento de peso materno (diferencia media ponderada:
-2,39 kg; 1C 95%: -3,31 a -1,46), menor incidencia de
hipoglucemia materna (OR: 0,34; IC 95%: 0,12 a2 0,97)
y menor prevalencia de recién nacidos grandes para la
edad gestacional (OR: 0,61; IC 95%: 0,38 a 0,98). De
forma concordante, Sheng et al’., incluy6 24 ensayos
controlados aleatorizados (n = 4.355), concluyeron
que la metformina es un agente antihiperglucémico
oral seguro y eficaz, con ventajas especificas frente a

la insulina, particularmente en mujeres con mayor
riesgo de hipoglucemia neonatal, aquellas que desean
limitar el aumento de peso materno y fetal, o cuando
la insulina representa una barrera econémica o de ad-
herencia.

En resumen, valoramos el rigor del estudio, espera-
mos que estos comentarios contribuyan a complemen-
tar la informacién aportada por los autores respecto a
la importancia de evaluar el crecimiento pondoestatu-
ral en hijos de mujeres con diabetes gestacional trata-
das con metformina.
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