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Цукровий дiабет (ЦД) залишається
одним з найпоширенiших захворювань. При-
близно 5–7% населення земної кулi стра-
ждає на ЦД, а в групi осiб, старших за 65
рокiв, даний показник наближається до 10%,
ще у 2% є недiагностований ЦД, однак, за
прогнозами, впродовж наступних 25 рокiв
кiлькiсть хворих подвоїться [1].

В 70–80% випадкiв виявляється поєдна-
ння гiпертонiчної хвороби (ГХ) та ЦД 2 ти-
пу, що є прогностично дуже несприятливим.
Метааналiз численних дослiджень проблеми
артерiальної гiпертензiї (АГ) показав, що
пiдвищення артерiального тиску (АТ) на
6 мм рт. ст. пiдвищує ризик розвитку iнсуль-
ту на 40%, iнфаркту мiокарда (IМ) — на
20%. Данi фiнського дослiдження Finnish
Prospective Study також довели, що у хво-
рих на ЦД iз пiдвищеним АТ ризик мозко-
вого iнсульту пiдвищується бiльше нiж у 3–4
рази.

Спiвiснування АГ та ЦД пiдвищує ри-
зик серцевих та цереброваскулярних усклад-
нень у середньому в 5–6 разiв порiвняно
з хворими на АГ без ЦД. За наявностi ЦД
проявляються такi фактори ризику серце-
во-судинних ускладнень, як абдомiнальне
ожирiння, дислiпiдемiя, мiкроальбумiнурiя
та ознаки системного запалення, маркерами
якого є прозапальнi цитокiни.

Останнiми роками отримано данi, що
свiдчать про можливiсть залучення цито-

кiнiв до патогенезу не тiльки АГ, а й до
патогенезу ЦД 2 типу. Так, показано, що
гiперцитокiнемiя здатна сприяти формуван-
ню iнсулiнорезистентностi, що, в свою чергу,
сприяє гiперiнсулiнемiї. Супутнє ЦД 2 типу
абдомiнальне ожирiння сприяє пiдвищенню
секрецiї прозапальних цитокiнiв. Вивчення
їх рiзноманiтних ефектiв показало, що вони
залученi до всiх системних реакцiй органiз-
му: регуляцiї iмунної вiдповiдi, гемопоезу,
запалення, пролiферацiї, диференцiювання
та апоптозу бiльшостi типiв клiтин [2].

Згiдно рекомендацiй Американської дiа-
бетичної асоцiацiї та Європейської асоцiацiї
з вивчення цукрового дiабету, як препарат
першої лiнiї вибору для хворих з ЦД 2 типу
рекомендовано метформiн (клас бiгуанiдiв),
доведена його ефективнiсть при лiкуваннi
станiв, що супроводжуються iнсулiнорези-
стентнiстю (IР) [3]. Втiм, аналiз показав, що
призначення метформiну в Українi залиша-
ється на низькому рiвнi i складає до 15%,
притому що в США 54% лiкарських призна-
чень пов’язанi з призначенням препаратiв
класу бiгуанiдiв.

Метою нашого дослiдження було вивче-
ння терапевтичного потенцiалу метформiну
та його впливу на вуглеводний, лiпiдний, ци-
токiновий профiлi у хворих на гiпертонiчну
хворобу у поєднаннi з цукровим дiабетом
2 типу.
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МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Обстежено 20 хворих на ГХ II стадiї 1–3
ступеня iз супутнiм ЦД 2 типу (основна
група), 48 хворих ГХ II стадiї 1–3 ступеня
(група порiвняння). Контрольну групу скла-
ли 10 здорових волонтерiв, спiвставлених за
статтю та вiком.

Верифiкацiю дiагнозу, визначення стадiї
i ступеня АГ проведено згiдно з критерiя-
ми, рекомендованими у 2007 та переглянути-
ми у 2009 роцi Європейським товариством
гiпертензiї (ESH) та Європейським товари-
ством кардiологiв (ESC). Верифiкацiя дiа-
гнозу ЦД проводилась згiдно дiагностичних
критерiїв ВООЗ 1999 року.

Рiвень АТ вимiрювали за методом
М.С. Короткова в положеннi пацiєнта си-
дячи пiсля 5-хвилинного вiдпочинку. Наяв-
нiсть i ступiнь ожирiння оцiнювали за iн-
дексом маси тiла (IМТ). Кров на бiохiмiчнi
та iмуноферментнi дослiдження забирали iз
лiктьової вени вранцi натще не ранiше нiж
пiсля 12-годинного голодування.

Для контролю вуглеводного обмiну в си-
роватцi кровi, узятiй натщесерце, визначали
вмiст глюкози глюкозооксидазним методом,
реакцiю оцiнювали за ступенем забарвлення
хiнолiном рiдини, iнтенсивнiсть якого про-
порцiйна створеному при окисненнi глюкози
глюкооксидазою пероксиду водороду. Перо-
ральний глюкозо-толерантний тест (ПГТТ)
проводили пiсля нiчного голодування. Пiд
час тесту здiйснювали забiр кровi iз ку-
бiтальної вени натще та через 120 хв. пi-
сля стандартного перорального навантажен-
ня 75 г глюкози, розчиненої у 200 мл води.
Хворим на ЦД 2 типу ПТТГ не проводили.

Рiвень iнсулiну натще та пiсля ПТТГ
визначали за допомогою iмуноферментно-
го аналiзу з використанням набору фiрми
«DRG Instruments GmbH» (Нiмеччина). Як
iнформативний метод характеристики дов-
гострокового глiкемiчного контролю викори-
стовували визначення глiкозильованого ге-
моглобiну (HbA1c) вiдповiдно до реакцiї з тi-
обарбiтуровою кислотою.

Iнсулiнорезистентнiсть (IР) оцiнювали
за допомогою гомеостатичної моделi визна-
чення, або критерiю НОМА (Homeostasis
Model Assessment Insulin Resistance):

КI× ГНС
22, 5

,

де КI — концентрацiя iнсулiну, мкОД/мл;
ГНС — глюкоза натщесерце, ммоль/л. IР
вважали доведеною коли величина НОМА
перевищувала 2,77.

Лiпiдний спектр кровi визначали за кон-
центрацiями загального холестерину (ЗХС),
триглiцеридiв (ТГ), холестерину лiпопротеї-
дiв високої щiльностi (ХСЛПВЩ) фермен-
тативним методом. Вмiст холестерину лi-
попротеїдiв низької щiльностi (ХСЛПНЩ)
розраховували за формулою W.T. Friede-
wald:

ХСЛПНЩ = ЗХС− (ХСЛПВЩ +
ТГ

2, 22
),

де ТГ / 2,22 — вмiст холестерину у скла-
дi лiпопротеїдiв дуже низької щiльностi
(ХСЛПДНЩ).

Концентрацiю iнтерлейкiну-6 (IЛ-6) ви-
значали з використанням iмуноферментно-
го набору «Вектор Бест» (Росiя) на iмуно-
ферментному аналiзаторi FaxStart (CША).

Лiкування метформiном («Сiофор» Ber-
lin Chemie AG) хворих на ГХ iз супутнiм
ЦД 2 типу проводилось протягом 3 мiся-
цiв. Доза метформiну добиралась шляхом
титрування пiд контролем лабораторних по-
казникiв вуглеводного обмiну до досягнення
оптимальної (850–1500 мг на добу). Базова
терапiя всiх хворих з ГХ складалась iз при-
значення iнгiбiторiв АПФ та/або кардiоселе-
ктивних бета-блокаторiв.

Усi данi, що були отриманi в результатi
дослiдження, обробленi за допомогою паке-
ту статистичної обробки даних «Statistica»,
v.6.0. з використанням параметричних та не-
параметричних методiв аналiзу. Перевiрка
на нормальнiсть розподiлу даних у виборцi
та пiдбiр характеру розподiлу здiйснювався
на пiдставi вiзуальної оцiнки категорiзова-
них гiстограм, тестiв Колмогорова-Смiрно-
ва, Лiллiєфорса та Шапiро-Вiлкса. Стати-
стична обробка даних проводилась з вико-
ристанням методу ANOVA. Кореляцiйний
аналiз у разi нормального розподiлу даних
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проводився з використанням коефiцiєнту ко-
реляцiї Пiрсона (r), у разi невiдповiдностi
нормальному розподiлу — з визначенням ве-
личини рангової кореляцiї Спiрмена (R). Пе-
ревiрка гiпотези про рiвнiсть середнiх вели-
чин у дослiджених вибiрках у разi нормаль-
ного розподiлу проводилась за допомогою
t-критерiю Стюдента, у разi ненормально-
го — U-тесту Манна-Уiтнi. Для порiвняння

кiлькiсних параметрiв у двох зв’язанних ви-
борках був застосований Wilcoxon Matched
Pairs Test.

Розбiжностi мiж порiвнюваними пока-
зниками та групами визнавалися стати-
стично значущими при значеннi довiрчо-
го iнтервалу бiльшому чи рiвному 95%
(p < 0,05).

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Середнiй вiк хворих основної групи скла-
дав 61,7± 5,2 рокiв, групи порiвняння —
57,3± 7,1 рокiв. Середня тривалiсть ГХ
в основнiй групi складала 11± 2 роки, в гру-
пi порiвняння — 10± 2 роки. Середня трива-
лiсть ЦД складала 6± 1 рiк. Легка форма
ЦД 2 типу виявлена у восьми хворих, серед-
ньої тяжкостi — у 12.

В групi порiвняння пiсля проведення
глюкозотолерантного тесту виявлено 12 осiб
iз предiабетом. За даними J.H. Scarpello та
iнших авторiв, щорiчно у 4–9% пацiєнтiв
з НТГ розвивається ЦД 2 типу [4, 5].

Показники вуглеводного, лiпiдного та
цитокiнового профiлiв, в залежностi вiд сту-
пеня порушення вуглеводного обмiну, наве-
дено у табл. 1. Звертає увагу наявнiсть пiд-
вищеної маси тiла у хворих на ГХ iз рiзним
ступенем метаболiчних порушень. Маса тi-
ла збiльшувалась пропорцiйно погiршенню
вуглеводного обмiну. За даними лiтератури,
кiлькiсть хворих iз ЦД 2 типу зростає по
мiрi старiння та розвитку ожирiння. Так,
у пацiєнтiв iз ожирiнням 1 ступеня ризик
розвитку порушень вуглеводного обмiну та
ЦД 2 типу зростає в 2–5 разiв, при ожирiннi
2 типу — в 10 разiв, при ожирiннi 3 ступе-
ня — в 30–40 разiв.

При аналiзi результатiв дослiдження
вуглеводного обмiну виявлено пiдвищення
рiвня iнсулiну натще та постпрандiально
в групах ГХ та предiабету. Iндекс НОMA
зростав пропорцiйно поглибленню глюкоме-
таболiчних порушень у хворих з ГХ.

Вiдомо, що тривала i стiйка IР передує
клiнiчному прояву ЦД 2 типу. Втрата β-клi-
тинами здатностi до гiперсекрецiї iнсулiну
сприяє розвитку порушеної толерантностi
до глюкози, а потiм i клiнiчним проявам

ЦД. Ризик розвитку ЦД 2 типу у пацiєнтiв
з метаболiчним синдромом (МС) пiдвищує-
ться в 7–9 разiв [6].

Розвиток дислiпiдемiї у хворих на ГХ
пов’язаний iз IР та посиленим лiполiзом, що
є однiєю iз ланок формування атероскле-
ротичного ураження органiв-мiшеней, про
що свiдчить пiдвищення iндексу атерогенно-
стi у обстежених хворих. Враховуючи наяв-
нiсть iнсулiнорезистентностi у хворих iз ГХ
доцiльно було призначення метформiну, але
в Українi такий протокол не затверджено.

Рiвень глюкометаболiчних порушень тiс-
но пов’язаний iз дисфункцiєю жирової тка-
нини, а також пропорцiйний ступеню акти-
вацiї маркерiв запалення. Можливо, хронiч-
ний гемодинамiчний стрес, обумовлений пiд-
вищеним рiвнем АТ, є бiльш потужним сти-
мулом гiперсекрецiї IЛ-6, про що свiдчить
бiльш значне пiдвищення рiвня цих цито-
кiнiв у групi хворих на ГХ в порiвняннi
з групою хворих з супутнiм предiабетом та
групою з ЦД 2 типу.

У найбiльшому дослiдженнi DPP (Dia-
betes Prevention Program, 2002) переконливо
показано, що терапiя метформiном (850 мг
двiчi на добу) може ефективно i безпечно
запобiгати розвитку ЦД 2 типу (на 31%
у пацiєнтiв з НТГ), особливо у пацiєнтiв
з IМТ > 25 кг/м2, якi мають високий ризик
розвитку ЦД 2 типу.

Лiкування метформiном починають з до-
зировки 500–850 мг, що приймають ввечерi
або на нiч. Надалi доза препарату збiльшу-
ється на 500–850 мг кожнi 1–2 тижнi. Щоб
уникнути побiчних явищ метформiну (дiа-
рея, метеоризм, абдомiнальний дискомфорт,
металевий присмак у ротi) необхiдна посту-
пова титрацiя дози препарату. Максимальна
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рекомендована доза у хворих МС становить
1500–1700 мг/добу, розподiлена на 2–3 при-
йоми.

Метформiн абсорбується, в основному,
в тонкому кишечнику, практично не метабо-
лiзується в органiзмi i повнiстю виводиться
нирками в незмiненому виглядi (перiод на-
пiввиведення 1,5–4,9 год).

В нашому дослiдженнi хворi приймали
метформiн протягом трьох мiсяцiв. Середня
доза становила 850–1500 мг на добу. Для
виключення можливих похибок, пов’язаних
iз призначенням комбiнованої терапiї, прове-
дено порiвняння результатiв лiкування гру-
пи хворих, якi поряд iз антигiпертензивною
терапiєю приймали сiофор (пацiєнти з ГХ та
ЦД 2 типу) iз групою пацiєнтiв з ГХ, яким
були призначенi тiльки гiпотензивнi препа-
рати. Побiчнi ефекти (нудота, пiдвищення
кратностi стулу) виявленi в двох випадках,
якi не потребували вiдмiни препарату, шля-

хом корекцiї дози препарату досягли зник-
нення симптомiв.

Результати динамiчного обстеження хво-
рих наведенi в табл. 2.

На тлi проведеного антигiпертензивного
лiкування рiвень систолiчного (САТ) та дiа-
столiчного (ДАТ) АТ статистично значуще
знизився у порiвняннi iз вихiдними даними,
проте мiж групами розбiжностi були стати-
стично незначущими.

Покращення вуглеводного обмiну у хво-
рих iз поєднаною патологiєю констатова-
но на пiдставi зменшення глiкемiї натще,
рiвня глiкозильованого гемоглобiну, iндексу
НОMA. Стан вуглеводного обмiну у хворих
iз групи порiвняння не змiнився.

Доведено, що основним гiпоглiкемiчни-
ми механiзми дiї метформiну є iнгiбування
синтезу глюкози в печiнцi (зниженням глю-
конеогенезу i глiкогенолiзу) та пiдвищення
печiнкової i периферичної чутливостi тка-

Т а б л и ц я 1
Показники глiкемiчного, лiпiдного, цитокiнового профiлiв

у пацiєнтiв до лiкування (Me± SD)

Показник
Пацiенти

з ГХ
(n = 36)

Пацiенти
з ГХ та

предiабетом
(n = 12)

Пацiенти
з ГХ та ЦД

2 типу
(n = 20)

р (Kruskal-
Wallis

ANOVA)

САТ 154,88± 9,22 162,16± 11,03 162,35± 23,81 >0,05

ДАТ 94,55± 10,45 97,16± 14,58 93,52± 8,61 >0,05

IМТ 28,35± 5,50 31,44± 4,59 31,76± 2,98 >0,05

Глюкоза натще, ммоль/л 4,85± 0,54 5,91± 1,02 6,56± 1,16 <0,001

Глюкоза через 2 години пiсля
ПТТГ, ммоль/л

6,00± 0,57 7,56± 1,29 — >0,05

HbA1c,% 5,40± 1,71 6,21± 1,48 7,27± 1,62 <0,001

Iнсулiн натще, мкОД/мл 16,42± 16,03 23,85± 8,13 82,36± 33,16 <0,001

Iнсулiн через 2 години пiсля
ПТТГ, мкОД/мл

41,10± 18,30 69,80± 18,94 — <0,001

НОMA 3,09± 1,71 6,41± 2,63 11,14± 2,38 <0,001

Iнтерлейкiн-6, пг/мл 19,11± 7,54 14,65± 5,87 7,10± 7,28 <0,001

ЗХС, ммоль/л 6,30± 1,58 5,62± 1,09 4,89± 0,94 <0,001

ТГ, ммоль/л 2,77± 0,49 2,75± 0,39 1,31± 2,78 <0,001

ХСЛПВЩ, ммоль/л 1,16± 0,32 1,02± 0,25 1,10± 0,14 <0,001

ХСЛПНЩ, ммоль/л 3,86± 1,25 3,34± 1,02 3,03± 0,74 <0,05

ХСЛПДНЩ, моль/л 1,26± 0,22 1,25± 0,17 0,65± 1,26 <0,001
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нин до ендогенного iнсулiну (пiдвищується
поглинання глюкози печiнкою, скелетними
м’язами та жировою тканиною), за вiдсут-
ностi впливу на секрецiю iнсулiну [7]. Слiд
вiдзначити, що метформiн прямо не впливає
на β-клiтини пiдшлункової залози, а опосе-
редковано покращує секрецiю iнсулiну за ра-
хунок зниження глюкозотоксичностi i рiвня
вiльних жирних кислот, що сприяє знижен-
ню лiпотоксiчностi. Вазопротективнi ефек-
ти метформiну полягають в нормалiзацiї
циклу спазму та релаксацiї артерiол, змен-
шеннi проникностi судинної стiнки i галь-
муваннi процесiв неоангiогенезу. Крiм того,
встановлено, що метформiн має антиокси-
дантну активнiсть, обумовлену гальмуван-
ням клiтинних окислювальних реакцiй, в то-
му числi i окисного глiкозилювання бiлкiв,
а вплив на оксидантну ситему може покра-
щувати чутливiсть тканин до iнсулiну.

З даних лiтератури вiдомо, що важли-
вим ефектом метформiну є зменшення або
стабiлiзацiя маси тiла, а також зниження
вiдкладення вiсцерального жиру [8]. При
аналiзi антропометричних показникiв в гру-
пi хворих, якi приймали метформiн, нами
була виявлена тенденцiя до зниження маси
тiла, але статистично значуща рiзниця вiд-
сутня.

Згiдно результатiв експериментiв на тва-
ринах, анорексигенний ефект метформiну
пов’язаний з центральним дiєю препарату
на модуляцiю експресiї нейропептида Y, що
призводить до зниженню маси тiла [9].

Додатковi ефекти метформiну на вугле-
водний обмiн пов’язанi з такими механiзма-

ми, як уповiльнення процесу всмоктуван-
ня вуглеводiв в шлунково-кишковому трактi,
а також встановлена анорексигенна дiя мет-
формiну, яку дослiдники пов’язують з ме-
ханiзмами впливу метформiну на метабо-
лiзм глюкогоноподiбного пептиду та лепти-
ну [10].

Метформiн має i низку iнших метаболiч-
них ефектiв, включаючи i вплив на жировий
обмiн. Так, встановлено, що на фонi тера-
пiї метформiном рiвень окиснення вiльних
жирних кислот (ВЖК) знижується на 10–
30%. Також метформiн знижує власно рi-
вень ВЖК (на 10–17%), що покращує чут-
ливiсть тканин до iнсулiну i сприяє корекцiї
порушеної секрецiї iнсулiну [11].

В нашому дослiдженнi встановлено ста-
тистично значуще зниження рiвнiв ХС, ТГ,
ЛПНЩ, ЛПДНЩ пiсля 3-мiсячного курсу
лiкування Сiофором (табл. 3).

У численних дослiдженнях встановле-
но також i здатнiсть метформiну знижу-
вати атерогенний пул лiпiдiв (ЗХС, ТГ,
ХСЛПНЩ) та пiдвищувати рiвень антиа-
терогенної фракцiї ХСЛПВЩ у хворих на
ЦД 2 типу з ожирiнням, порiвняно з групою
плацебо та групою, що отримувала глiбен-
кламiд та iнсулiн [4, 5].

Останнiми роками з’явилося багато да-
них про кардiоваскулярнi ефекти метфор-
мiну, якi свiдчать про значущу роль пре-
парату в профiлактицi та уповiльненнi про-
гресування серцево-судинних захворювань.
Уперше позитивний вплив метформiну на
частоту розвитку серцево-судинних захво-
рювань у хворих з ЦД 2 типу та ожирiнням

Т а б л и ц я 2
Динамiка глюкометаболiчних порушень у хворих на гiпертонiчну хворобу

iз цукровим дiабетом 2 типу пiд впливом лiкування метформiном у порiвняннi
iз групою хворих на гiпертонiчну хворобу

Група
Глюкоза
натще,

ммоль/л
HbA1c, %

Iнсулiн
натще,

мкОД/мл
НОMA

Пацiенти з ГХ (n=36) 4,68± 0,62 5,60± 1,32 17,88± 8,25 3,11± 1,21

Пацiенти з ГХ та предiабетом (n=12) 6,02± 1,22 6,63± 1,21 25,52± 8,62 6,70± 2,02

Пацiенти з ГХ та ЦД 2 типу (n=20) 5,05± 1,21* 6,53± 1,30* 60,23± 25,05* 9,15± 3,58*

р (Kruskal-Wallis ANOVA) >0,05 <0,001 <0,001 <0,001

П р и м i т к а. * — р<0,001 (Wilcoxon test), порiвняно iз показниками до лiкування (див. табл. 1).
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було зафiксовано в дослiдженнi UKPDS, де
було встановлено, що загальна смертнiсть
вiд всiх причин знижувалась на 36%; смер-
тнiсть, пов’язана з ЦД знизилась на 42%;
розвиток iнфаркту мiокарду знижувався на
39%, а iнсульту — на 41% [12]. Подальшi
науковi дослiдження встановили, що кар-
дiопротектiвнi ефекти пов’язанi з впливом
метформiну на лiпiдний обмiн, ендотелiаль-
ну функцiю, судинну реактивнiсть, систе-
му гемостазу i реологiчнi властивостi кро-
вi [13, 14].

Сприятливий вплив метформiну на
лiпiдний обмiн обумовлює розвиток ка-
скадних механiзмiв протидiї формуванню
атеросклеротичного ураження судин. Цi
антиатеросклеротичнi ефекти метформiну
пов’язанi з його здатнiстю знижувати вiд-
кладення лiпiдiв в судиннiй стiнцi, змен-
шувати пролiферацiю гладком’язових клi-
тин, порушувати адгезiю та трансформацiю
моноцитiв/макрофагiв, пригнiчувати здат-
нiсть пiнiстих клiтин захоплювати лiпiди.
Таким чином, метформiн активно впливає
на раннi стадiї формування атеросклерозу.

Встановлено, що метформiн пригнiчує
адгезiю моноцитiв до ендотелiю судин: зни-
жує експресiю рецепторiв, залучених до про-
цесiв внутрiшньоклiтинного накопичення лi-
пiдiв [11, 15]; пригнiчує процеси диференцiа-
цiї моноцитiв в макрофаги з формуванням
пiнiстих клiтин в субендотелiї судин, in vitro
подавляє експресiю на поверхнi ендотелiю
адгезивних молекул — ICAM-1, VCAM-1
(внутрiшньоклiтинна молекула адгезiї -1, су-

динно-клiтинна молекула адгезiї-1) i Е-се-
лектину [16].

Результати ряду експериментальних ро-
бiт свiдчить про активне втручання мет-
формiну в метаболiзм лiпiдiв судинної стiн-
ки. Так, препарат прискорює катаболiзм
ЛПНЩ, сприяючи їх конверсiї в ЛПВЩ,
знижує акумуляцiю ефiрiв холестерину
в аортi, збiльшує вмiст фосфолiпiдiв. Дослi-
дження in vivo i in vitro показали, що мет-
формiн послаблює формування атероскле-
ротичних бляшок у кролiв та пацюкiв, що
одержували їжу з високим вмiстом жиру, та
зменшує пролiферацiю гладком’язових клi-
тин судин [17].

У дослiдженнях K. Isoda i спiвавт. пока-
зано, що метформiн дозозалежно пригнiчує
вивiльнення IЛ-6, IЛ-8 в гладком’язових клi-
тинах судин, макрофагах i ендотелiоцитах
людини [18]. Автори вважають, що в основi
цих процесiв полягає зниження транслокацiї
нуклеарного фактора транскрипцiї (NF-kB),
що призводить до пригнiчення запальних
процесiв в судиннiй стiнцi та покращує ендо-
телiальну функцiю в умовах прозапальних
ефектiв цитокiнiв.

В нашому дослiдженнi повторний аналiз
активностi прозапального цитокiну IЛ-6 ви-
явив статистично значуще зниження експре-
сiї (див. табл. 4).

Вплив метформiну на прозапальний
стан у хворих на ЦД 2 типу має вагоме
патогенетичне значення, бо, за даними де-
яких дослiджень, активацiя синтезу проза-
пальних факторiв (IЛ-6, СРП) може роз-

Т а б л и ц я 3
Динамiка показникiв лiпiдного профiлю пiсля лiкування

у хворих на гiпертонiчну хворобу iз супутнiм цукровим дiабетом 2 типу

Група
ЗХС,

ммоль/л
ТГ,

ммоль/л
ХСЛПВЩ,
ммоль/л

ХСЛПНЩ,
ммоль/л

ХСЛПДНЩ,
моль/л

Пацiенти з ГХ (n=36) 6,12± 2,03 2,61± 1,12 1,08± 0,53 3,66± 1,12 1,22± 0,21

Пацiенти з ГХ та предiабетом
(n=12)

5,71± 2,42 2,65± 0,12 1,16± 0,23 3,32± 1,21 1,24± 0,20

Пацiенти з ГХ та ЦД 2 типу
(n=20)

4,25*± 0,12 1,01± 2,41 1,27± 0,97 2,42± 0,45 0,55± 0,91

р (Kruskal-Wallis ANOVA) <0,001 >0,05 >0,05 <0,05 >0,05

П р и м i т к а. * — р <0,001 (Wilcoxon test), порiвняно iз показниками до лiкування (див. табл. 1).
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Т а б л и ц я 4
Рiвень прозапального цитокiну IЛ-6

в сироватцi кровi хворих пiсля лiкування

Група IЛ-6, пкг/мл

Пацiенти з ГХ (n=36) 17,08± 7,13

Пацiенти з ГХ та предiабетом (n=12) 14,16± 4,72

Пацiенти з ГХ та ЦД 2 типу (n=20) 5,27± 3,97

р (Wilcoxon test), порiвняно
iз показниками до лiкування

<0,001

р (Kruskal-Wallis ANOVA) >0,05

глядатися як предиктор формування IР та
прогресування ЦД 2 типу [19, 20].

Таким чином, слiд зазначити, що на да-
ний час рацiональна терапiя метформiном
ЦД 2 типу та асоцiйованих з iнсулiноре-
зистентнiстю станiв (ожирiння, МС, предi-
абет — порушення толерантностi до глюко-
зи) призводить до формування сприятливих

фармакологiчних ефектiв, якi, в поєднаннi
з корекцiєю стилю життя, є ефективними
способами корекцiї IР, а також дозволяє
iстотно вплинути на якiсть життя пацiєн-
тiв, запобiгти виникненню небезпечних для
життя серцево-судинних ускладнень i ЦД
2 типу.

ВИСНОВКИ

1. Лiкування метформiном протягом
трьох мiсяцiв призводить до покра-
щення вуглеводного, лiпiдного, цито-
кiнового профiлiв у хворих на гiперто-
нiчну хворобу у поєднаннi з цукровим
дiабетом 2 типу.

2. Метаболiчнi властивостi метформiну
сприяють зниженню маси тiла, рiвня
прозапального маркеру iнтерлейкiну-6
в сироватцi кровi хворих iз гiпертонiч-

ною хворобою у поєднаннi iз цукровим
дiабетом 2 типу.

3. Терапiя метформiном призводить до
значущого покращення лiпiдного обмi-
ну у хворих iз поєднаною патологiєю.

4. Позитивнi фармакологiчнi ефекти мет-
формiну пов’язанi iз контролем глiке-
мiї натще, зниженням рiвнiв iнсулiну,
глiкозильованого гемоглобiну та iндек-
су iнсулiнорезистентностi.
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ТЕРАПЕВТИЧНИЙ ПОТЕНЦIАЛ МЕТФОРМIНУ:
ВПЛИВ НА ВУГЛЕВОДНИЙ, ЛIПIДНИЙ ТА ЦИТОКIНОВИЙ ПРОФIЛЬ

У ХВОРИХ IЗ ПОЄДНАНОЮ ПАТОЛОГIЄЮ

Ковальова О.М., Демиденко Г.В, Амбросова Т.М.

Харкiвський нацiональний медичний унiверситет

Вивчено терапевтичний потенцiал метформiну та його вплив на вуглеводний, лiпiдний,
цитокiновий профiлi у хворих на гiпертонiчну хворобу у поєднаннi з цукровим дiабетом 2 типу.
Показано, що терапiя метформiном призводить до значущого покращення лiпiдного обмiну у хво-
рих iз поєднаною патологiєю. Метаболiчнi властивостi метформiну сприяють зниженню маси
тiла, рiвня прозапального маркеру iнтерлейкiну-6 в сироватцi кровi хворих iз гiпертонiчногю
хворобою у поєднаннi iз цукровим дiабетом 2 типу. Позитивнi фармакологiчнi ефекти метфор-
мiну пов’язанi iз контролем глiкемiї натще, зниженням iнсулiну, глiкозильованого гемоглобiну
та iндексiв iнсулiнорезистентностi.

К л ю ч о в i с л о в а: гiпертонiчна хвороба, цукровий дiабет 2 типу, поєднана патологiя,
метформiн, цитокiни.
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ТЕРАПЕВТИЧЕСКИЙ ПОТЕНЦИАЛ МЕТФОРМИНА:
ВЛИЯНИЕ НА УГЛЕВОДНЫЙ, ЛИПИДНЫЙ, ЦИТОКИНОВЫЙ ПРОФИЛЬ

У БОЛЬНЫХ С СОЧЕТАННОЙ ПАТОЛОГИЕЙ

Ковалева О.Н., Демиденко А.В., Амбросова Т.Н.

Харьковский национальный медицинский университет

Изучен терапевтический потенциал метформина и его влияние на углеводный, липидный,
цитокиновый профили у больных с гипертонической болезнью в сочетании с сахарным диабетом
2 типа. Показано, что терапия метформином значительно улучшает липидный обмен у больных
с сочетанной патологией. Метаболические свойства метформина способствуют снижению массы
тела, уровня провоспалительного маркера интерлейкина-6 в плазме крови больных с гипертони-
ческой болезнью в сочетании с сахарным диабетом 2 типа. Положительные фармакологические
эффекты метформина связаны с контролем гликемии, снижением инсулина, гликозилированно-
го гемоглобина и индексов инсулинорезистентности.

К л ю ч е в ы е с л о в а: гипертоническая болезнь, сахарный диабет 2 типа, сочетанная
патология, метформин, цитокины.

THERAPEUTIC POTENTIAL OF METFORMIN:
INFLUENCE ON CARBOHYDRATE, LIPID, CYTOCINE METABOLISM

IN PATIENTS WITH COMORBID PATHOLOGY

O.M. Kovalyova, G.V. Demidenko, T.M. Ambrosova

Kharkiv National Medical University

It investigates of metformin’s therapeutic potential and its influence on carbohydrate, lipid,
cytokine metabolism in patients with essential hypertension with accompained type 2 diabetes
mellitus. It shows that treatment with metformin significantly improves lipid metabolism in patients
with combined pathology. Metabolic effects of metformin lead to decreasing of body mass index,
proinflammatory cytokine — interleukine-6 plasma levels in patients with essential hypertension with
accompained type 2 diabetes mellitus. Positive pharmacologic effects of metformin are connected with
glycemic control, diminishing of insulin, glycated hemoglobine and insulineresistance index.

K e y w o r d s: essential hypertension, type 2 diabetes mellitus, comcomorbid pathology,
metformin, cytokines.
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