
La metformina es el antidiabético más utilizado en España1 (16,88% del consumo 

del grupo). Esta biguanida es el tratamiento de primera línea de la diabetes mellitus 

tipo 2 y actúa aumentando la sensibilidad a la insulina y disminuyendo la absorción 

intestinal de glucosa y la gluconeogénesis hepática2. Aunque su uso está 

disminuyendo por la aparición de nuevos antidiabéticos como los agonistas GLP-1 

y los inhibidores SGLT2, sigue siendo un pilar terapéutico. 

El objetivo del presente estudio fue evaluar mediante un análisis observacional 

longitudinal sobre la base de datos FEDRA (Farmacovigilancia Española, Datos de 

Reacciones Adversas) las reacciones adversas a medicamentos (RAM) históricas y 

comprobar si su ficha técnica es representativa de estas.

• El perfil real de seguridad de la metformina concuerda con su ficha técnica.

• La acidosis láctica es la reacción adversa grave de mayor relevancia clínica.

• La pancreatitis puede constituir una reacción adversa de interés.

• Mayor número de reacciones en mujeres y pacientes ≥65 años, por mayor exposición al fármaco, insuficiencia renal subyacente y polimedicación.
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Mujeres: 1.717 
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Hombres: 1.276 

(41,8%)
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≥65 años: 1.809 

(59,3%)
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(37,7%)
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Personal sanitario (96%) Otros (4%)

Total de 3.053 notificaciones entre 1991 y abril de 2026
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La acidosis láctica (n=420) es la reacción adversa grave de mayor relevancia

clínica, como también se observa en bibliografía4. Aunque se clasifica en el

SOC de trastornos del metabolismo y nutrición, sus manifestaciones clínicas

(fallo renal agudo, insuficiencia respiratoria, parada cardiorrespiratoria) se

notifican como entradas independientes en sus respectivos SOC, explicando

en parte la gravedad encontrada en SOC como el renal (92% graves).

La mayoría de las RAM más notificadas figuran en la ficha técnica, aunque

algunas como la lesión renal aguda aparecen como factor de riesgo. Destaca

como señal de interés la pancreatitis (n=22) que no figura en la ficha técnica en

monoterapia y se atribuye al iDPP-4 en combinaciones, pero el número de

casos justifica mantenerla bajo vigilancia activa.

Figura 1. Datos demográficos: total (n=3.053), distribución por sexo, edad y tipo de notificador.

Figura 3. RAM más frecuentes por´SOC: casos totales (azul claro) y proporción de casos graves (rojo). 
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Diseño: Estudio observacional longitudinal retrospectivo de 

notificaciones espontáneas.

Fuente de datos: Base de datos FEDRA3 (Agencia Española de 

Medicamentos y Productos Sanitarios). Periodo: 1991—abril 2026.

Variables analizadas: Número total de casos, distribución por sexo, 

edad, tipo de notificador y gravedad, evolución anual y distribución por 

órgano o sistema afectado (SOC) hasta el nivel de término preferente.

Análisis comparativo: Cotejo de las RAM más frecuentes con la ficha 

técnica vigente del medicamento.

Figura 2. Evolución anual del número de notificaciones de sospechas de RAM con metformina (1991—abril 2026). Máximo histórico en 2025 (279 casos).

RAM (Término preferente) n ¿En ficha técnica?

Diarrea 1.191 ✓ Muy frecuente

Acidosis láctica 420 ✓ Muy rara

Dolor abdominal 273 ✓ Muy frecuente

Náuseas 204 ✓ Muy frecuente

Vómitos 182 ✓ Muy frecuente

Dispepsia 128 △ Solo en medicamentos combinados

Hipoglucemia 121 △ Solo politerapia

Flatulencia 115 △ Solo en medicamentos combinados

Lesión renal aguda 107 △ Sec. 4.4 (riesgo)

Mareo 100 △ Solo en medicamentos combinados

Tabla 1. Diez términos preferentes más notificados en FEDRA y su inclusión en la ficha técnica vigente del medicamento.
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