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Los cambios intensivos en el estilo de
vida y el tratamiento con metformina
reducen la incidencia de sindrome meta-
bélico. El efecto de los cambios en
estilo de vida es superior a metformina.

INTRODUCCION __
El sindrome metabdlico corresponde a
un conjunto de factores de riesgo que se
han asociado a insulino-resistencia, au-
mento en el riesgo cardiovascular y de
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diabetes tipo 2% La relacién entre éste e
intolerancia a la glucosa ain es poco
clara, Por otro lado, se ha demostra-
do el efecto de los cambios de estilo de
vida y el tratamiento con metformina
en reducir la incidencia de diabetes tipo
2 en pacientes con intolerancia a la glu-
cosa*’. Este estudio es el primero en
medir el efecto de estas intervenciones
en reducir la incidencia de nuevos casos
de sindrome metabolico o incrementar
la resolucién de los casos ya diagnosti-
cados, en pacientes con intolerancia a la
glucosa.

PREGUNTA CLINICA _

+En adultos con intolerancia a la gluco-
sa, los cambios en el estilo de vida o el
tratamiento con metformina compara-
dos con placebo, reducen la incidencia
de sindrome metabdlico?
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CARACTERISTICAS
DEL _ESTUDIO

Tipo de estudio: randomizado
Seguimiento: 3,2 afios.
Pacientes: 3.234 pacientes con intole-

rancia a la glucosa mayores de 25 afios,
53% de los pacientes cumplian criterios
para el diagnéstico de sindrome meta-
bélico (segun criterios ATP III ). Esta
poblacién corresponde al andlisis se-
cundario del Programa de Preven-
cién de Diabetes (Diabetes Prevention
Program).

Intervencion:

Grupo 1: 1.079 pacientes fueron ran-
domizados a cambios de estilo de vida
(definido como reduccién del 7% de
peso corporal mediante un programa
con dieta baja en calorfas y en lipidos
mds actividad fisica guiada por un en-
trenador personal, de moderada inten-
sidad, 150 minutos/semana).

Grupo 2: 1.073 pacientes randomizados
a recomendaciones habituales de cam-
bios en estilo de vida (entregadas por
escrito a cada uno de los pacientes mds
una sesion educativa anual) mds metfor-
mina 850 mg ¢/12 horas.

Grupo 3: 1.082 pacientes randomizados
a recomendacién habitual de cambios
en el estilo de vida mds placebo.

Outcomes: Incidencia de sindrome
metabdlico en los pacientes que no cum-
plian inicialmente criterios diagndsticos
y resolucién de sindrome metabolico
en pacientes que cumplian criterios al
inicio del estudio.

¢ES VALIDA LA EVIDENCIA
OBTENIDA DE ESTE ESTUDIO?

Ver Tabla 1.
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Tabla 1. Resumen de las caracteristicas principales del estudio

Randomizado: SI
Ocultamiento de secuencia de randomizacidn; SI
Seguimiento: 92,5%
Andlisis con intencidn de tratar; ST
Fueron ciegos a la intervencién: Pacientes y tratantes:
Grupo 1 NO
Grupos 2y 3 SI

Grupos similares al inicio:
Cointervenciones similares:

No descrito
No descrito
No descrito
SI

No descrito

Recolectores de datos
Adjudicadores de eventos
Analisistas de datos

S S

Ver Tabla 2.

COMENTARIOS Y
APLICACION PRACTICA ___
Desde el punto de vista metodoldgico
este trabajo resulta adecuado para res-
ponder la pregunta. Sin embargo, no
fue ciego para un grupo de pacientes
debido a la dificultad de enmascarar la
intervencién. No se especifica el ciego
del resto de los involucrados en el estu-
dio.

Tabla 2. Resumen de los principales resultados del estudio

Evento Grupol Grupo2 Grupo3 RR 95% IC RRA NNT 95%IC
Incidencia de 38% 50% 61% Cambios de estilos de vida 0,23 5
Sindrome Metabdlico* vs placebo (0,17-0,29) (4-6)
0,62
(0,55-0,71)
Metformina zs placebo 0,11 10
0,82 (0,04-0,17) (6-21)
(0,73-0,92)
Cambios de estilo de vida 0,12 9
s Metformina (0,06-0,18) (6-17)
0,76
(0,66-0,87)
Prevalencia de sindrome 62% 78% 82% Cambios de estilo de vida 0,2 5
metabdlico (Resolucién)* us placebo (0,14-0,25) (4-7)
0,76
(0,70-0,82)
Metformina »s placebo 0,05 21
0,81 (0,004-0,9) (11-250)
(0,74-0,87)
Cambios de estilo de vida 0,15 7
vs Metfomina (0,9-0,2) (5-11)
0,81
(0,74-0,87)

alos 3 afios, en pacientes que no cumplian criterios diagndsticos inicialmente.

B
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a los 3 afios, en pacientes que cumplian criterios al inicio del estudio.
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Los cambios en el estilo de vida y el
tratamiento con metformina reducen la
incidencia de sindrome metabdlico en
pacientes con intolerancia a la glucosa.
Este impacto es mayor para los cam-
bios en el estilo de vida.

En este estudio destaca la elevada pre-
valencia de sindrome metabdlico (53%)
comparado con estudios previos reali-
zados en pacientes con intolerancia a la
glucosa (33%)"~

Se reportaron numerosos efectos adver-
sos menores, sintomas gastrointestinales
para el grupo de metformina y sintomas
musculo esqueléticos en el grupo con
cambios en ¢l estilo de vida®. No se
reportaron efectos adversos graves.

En relacién a la aplicabilidad de este estu-
dio a nuestros pacientes hay que conside-
rar que la seleccidn de la poblacion res-
ponde a criterios considerados de alto
riesgo y los datos obtenidos son
extrapolables a un grupo especifico (pa-
cientes mayores de 25 afios con intoleran-
cia a la glucosa en ausencia de diabetes).

Se debe considerar que la intervencién en
el estilo de vida incluia un programa
individualizado las primeras 24 semanas,
con sesiones mensuales (individuales y
grupales), dirigidas por entrenadores
personalizados. Esto se debe considerar
al implementar este tipo de intervencion
en la prdctica habitual (costos, tiempos,
adherencia en el largo plazo, etc). Inter-
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venir en el estilo de vida de un paciente
implica cambiar conductas en ellos y
movilizar recursos en la comunidad.

En resumen, este estudio pese a las
consideraciones comentadas anterior-
mente, aporta evidencia suficiente para
indicar cambios en estilo de vida o uso
de metformina en pacientes con intole-
rancia a la glucosa sin sindrome meta-
bélico para prevenir su desarrollo o
para revertirlo en aquellos que lo pre-
sentan. Si bien existe una asociacién cla-
ramente demostrada entre sindrome
metabdlico y riesgo cardiovascular, de-
bemos considerar que se trata de un
outcome intermedio, es decir, de me-
nor relevancia para el paciente que la
prevencién de eventos cardiovasculares
o mortalidad. Se requeriria demostra-
cién de reduccion de estos outcomes
para tener mayor certeza del beneficio
de la aplicacidn de estas intervenciones.
Esto es particularmente importante, ya
que el beneficio del ejercicio puede estar
mediado por multiples mecanismos no
relacionados con el sindrome meta-
bélico, situacién que es menos proba-
ble en el caso de la metformina. En
otras palabras: la metformina disminu-
ye el sindrome metabdlico, pero ¢dis-
minuye la mortalidad o los eventos
cardiovasculares?
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