


METFORMINA
INSULINA

• EVIDENZE

• SICUREZZA E EFFICACIA

• ADESIONE ALLA TERAPIA

• OUTCOME materno-fetali





LA METFORMINA, DA SOLA O CON INSULINA, 
È UNA OPZIONE TERAPEUTICA EFFICACE, 
SICURA E PIU’ ACCETTABILE 
PER LE DONNE CON GDM CHE SODDISFANO I 
CRITERI PER INIZIARE LA TERAPIA INSULINICA

SONO NECESSARI DATI DI FOLLOW-UP PER 
STABILIRNE LA SICUREZZA A LUNGO TERMINE

LA METFORMINA È UNA ALTERNATIVA 
TERAPEUTICA NEL GDM, MA NON È LA 
TERAPIA DI PRIMA SCELTA
È DA RISERVARE ALLE DONNE CHE RIFIUTANO 
O NON POSSONO USARE INSULINA O NEI 
CASI IN CUI L’INSULINA NON È PROPONIBILE



LA METFORMINA, SI ASSOCIA A

• MINORE RISCHIO DI IPOGLICEMIA NEONATALE
• MINORE INCREMENTO PONDERALE MATERNO
• MINORE EFFICACIA (IN ALMENO 1/3 CASI NECESSITA DI INTEGRAZIONE TERAPEUTICA, 

IN PARTICOLARE SE ETÀ PIÙ AVANZATA, > GLICEMIA A OGTT, AVVIO <27° SETTIMANA, 
OBESITÀ)

• PASSAGGIO PLACENTARE A PARTIRE DAL SECONDO TRIMESTRE = ESPOSIZIONE FETALE 
COMPARABILE A QUELLA MATERNA PER CONCENTRAZIONE



L’uso (cronico) di metformina andrebbe a 
regolare l’assetto metabolico fetale su un 
tipo «risparmiatore» (undernutrition-effect), 
che associato a ridotto intake calorico 
materno aumenterebbe il rischio di SGA

Inoltre è associato a carenza materna di 
vitamina B12 e attività antifolato-simile che 
interferisce con l’espressione genica

Il dosaggio della B12 nello screening 
pregestazionale e l’utilizzo di un integratore 
multivitaminico può avere un effetto 
protettivo per il feto 

METFORMINA IN GRAVIDANZA: TUTTO QUELLO 
CHE AVRESTE SEMPRE VOLUTO SAPERE, MA CHE 
NON AVETE MAI OSATO CHIEDERE
Biamonte E, Leporati P, Bendotti G, Gallo M
The Journal of AMD, 2023



METFORMIN FOR GESTATIONAL DIABETES STUDY: METFORMIN VERSUS INSULIN IN GDM: 
GLYCEMIC CONTROL AND OBSTETRICAL AND PERINATAL OUTCOMES: RANDOMIZED 
PROSPECTIVE TRIAL
American Journal of Obstetrics and Gynecology, 2021
ORAL GLUCOSE-LOWERING AGENTS VS INSULIN FOR GDM: A RANDOMIZED CLINICAL 
TRIAL
The Journal of the American Medical Association, 2025

LA METFORMINA, SI ASSOCIA A

• MINORE RISCHIO DI IPOGLICEMIA NEONATALE E PARTO CESAREO
• MINORE INCREMENTO PONDERALE MATERNO
• NESSUN AUMENTO DI MACROSOMIA O LGA
• NESSUNA DIFFERENZA NEGLI OUTCOME NEONATALI

• PROFILO DI SICUREZZA FAVOREVOLE
• MAGGIORE ACCETTAZIONE DELLA DONNA

WARNING:
SE AUMENTATO RISCHIO DI 
SGA, ES. SE IPERTENSIONE o 
DM2
Epidemiology and management of 
GDM Lancet, 2024
A narrative Review of Metformin in 
Pregnancy: Navigating benefit and 
Uncertainty Diabetes, Obesity and 
Metabolism, 2025





0.7-1 U/kg/die da titolare del 10% ogni 2-3 giorni secondo monitoraggio glicemico



• DEGLUDEC Non sono disponibili dati 
clinici relativi all'uso in donne in 
gravidanza

• DETEMIR Il trattamento con detemir 
può essere considerato in gravidanza

• GLARGINE100 L’uso durante la 
gravidanza può essere considerato, se 
necessario

• GLARGINE300 L’uso durante la 
gravidanza può essere considerato, se 
necessario

• ICODEC Nelle donne in gravidanza 
non ci sono dati disponibili, per cui 
durante la gravidanza non è indicato

• ASPART Può essere usata in 
gravidanza perché studi 
clinici non hanno mostrato 
effetti avversi sulla 
gravidanza o sul feto rispetto 
all'insulina umana

• GLULISINA E’ necessario 
agire con cautela nella 
prescrizione del farmaco a 
donne gravide

• LISPRO Può essere usata in 
gravidanza

QUALE INSULINA IN GRAVIDANZA



Deve essere flessibile mimando 
l’andamento fisiologico della 
glicemia, capace di adeguarsi alle 
variazioni fisiologiche del 
fabbisogno insulinico in 
gravidanza, per ottimizzare il 
controllo glicemico e ridurre il 
rischio ipoglicemico





COHORT STUDY FROM FINLAND 
SINGLETON CHILDREN
BORN 2004–2016 WITH MATERNAL 
PREGNANCY EXPOSURE TO
METFORMIN OR INSULIN 

METFORMIN (N=3967) 
INSULIN (N=5273)  
COMBINATION TREATMENT (N=889)

Esposizione materna a metformina o a metformina + insulina non si associa a 
aumentato rischio a lungo termine di obesità, ipoglicemia, iperglicemia, diabete 
mellito, disturbi dello sviluppo psicomotorio rispetto a insulina da sola



502 DONNE IN GRAVIDANZA CON DIABETE TIPO 2 
TRATTATO CON INSULINA SONO STATE ASSEGNATE 
IN MODO CASUALE A RICEVERE 1000 MG DI 
METFORMINA BID O PLACEBO

I BAMBINI (M>F) DEL GRUPPO 
METFORMINA HANNO UN BMI MEDIO 
PIÙ ALTO A 6 MESI RISPETTO AL 
PLACEBO E FINO A 24 MESI

DIVERSI STUDI OSSERVAZIONALI 
HANNO RILEVATO CHE L’AUMENTO DI 
PESO ACCELERATO PRECOCE (catch-up 
growth) POTREBBE ESSERE ASSOCIATO 
A UN AUMENTO DEL RISCHIO A 
LUNGO TERMINE DI OBESITÀ



• NEL GDM: NELLE DONNE OBESE CONSIDERARE LA METFORMINA COME 
SECONDA LINEA DI TERAPIA DOPO LA DIETA O ADD ON ALL’INSULINA PER 
RIDURRE FABBISOGNO INSULINICO E INCREMENTO PONDERALE 

• AVVIARE A BASSO DOSAGGIO TITOLANDOLO GRADUALMENTE

• VALUTARE OPPORTUNITA’ DI INTEGRAZIONE CON B12

• SORVEGLIARE INCREMENTO PONDERALE MATERNO NON < A LG 

• COGLIERE PRECOCEMENTE SEGNI DI SGA E/O FDR PER SGA

METFORMINA IN GRAVIDANZA: TUTTO 
QUELLO CHE AVRESTE SEMPRE VOLUTO 
SAPERE, MA CHE NON AVETE MAI OSATO 
CHIEDERE
Biamonte E, Leporati P, Bendotti G, Gallo M
The Journal of AMD, 2023



• DONNA OBESA

• PCOS IN INOSITOLO

• OGTT PATOLOGICO A 14 
SETTIMANE

• FETO > 50° PER CA

• METFORMINA DALLA 21°

in collaborazione con Elena Barra



• DONNA OBESA, CALO PESO IN 
GRAVIDANZA

• FORTE FAMIGLIARITA’ PER DM E 
IPERTENSIONE

• OGTT PATOLOGICO A 21 
SETTIMANE

• FETO 50° PER CA

• INSULINA BASALE AL MATTINO

in collaborazione con Elena Barra
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• La terapia farmacologica del GDM deve essere iniziata 
tempestivamente in caso di controllo glicemico inadeguato 
al fine di migliorare gli outcome materno-fetali

• L’insulina rimane il gold standard di trattamento nel GDM. 
L’utilizzo di schemi di trattamento con insulina basale sono 
in genere preferiti dalla paziente e a minor rischio 
ipoglicemico

• L’uso della metformina da sola o in associazione a insulina 
può essere considerato sicuro (in particolare se su pazienti 
selezionate e monitorando i parametri materno-fetali)
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