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На сегодняшний день препаратами выбо-
ра в лечении сахарного диабета (СД) 2 типа
являются бигуаниды. Метформин — един-
ственный представитель этой группы пре-
паратов, который рекомендуется в качестве
стартовой терапии СД 2 типа Совместным
Консенсусом Американской (ADA) и Евро-
пейской (EASD) Международных Ассоциа-
ций по лечению СД [1–3]. Независимо от ва-
рианта интенсификации лекарственной те-
рапии, по мере прогрессирования заболева-
ния метформин присутствует во всех схемах
лечения.

Метформин в настоящее время является
одним из самых широко используемых пре-
паратов в мире [4].

Хотелось бы напомнить, что бигуаниды
применяются в медицинской практике уже
более шести десятилетий. История исполь-
зования бигуанидов в эндокринологии про-
шла длинный путь надежд и разочарова-
ний. Первые препараты — фенформин и бу-
формин были сняты с производства в связи
с частым развитием лактоацидоза. Метфор-
мин же был синтезирован в 1957 году Sterne,
а уже с 60-х годов начали проводиться кли-
нические исследования этого нового препа-
рата, в которых, уже тогда, было продемон-
стрировано, что его применение сопровож-
дается снижением уровня глюкозы в крови,
при этом не влияет на прибавку массы те-
ла и не вызывает гипогликемических состоя-
ний. В 1980 году при помощи клэмп–метода

было показано, что метформин снижает ин-
сулинорезистентность.

В 1995 году FDA было разрешено ши-
рокое использование метформина в США,
а также инициировано исследование по без-
опасности метформина, в котором было до-
казано, что он сопоставим с другими саха-
роснижающими препаратами. Главным от-
личием метформина, по сравнению с так
называемыми «старыми» бигуанидами, яв-
ляется его преимущественное накопление
в тонком кишечнике и в слюнных железах,
а не в мышцах, являющихся основным ме-
стом образования лактата. На сегодняшний
день, при значительно более широком ис-
пользовании метформина опытному клини-
цисту-эндокринологу трудно вспомнить хо-
тя бы один случай возникновения лакто-
ацидоза на фоне применения метформина.
Исключение составляют пациенты, систе-
матически употребляющие алкоголь. Для
них повышается риск возникновения состоя-
ний лактоацидоза. По данным клинических
исследований, частота метформин-ассоции-
рованного лактоацидоза составляет 8,4 на
100 тыс. пациентов, в то время как при те-
рапии другими сахароснижающими препа-
ратами — 9,0 на 100 тыс. пациентов [5]. При
правильном применении метформина лакта-
цидоз практически не развивается [6].

Значительно возрос интерес к метфор-
мину, как единственному представителю
группы бигуанидов с минимальными по-

94 Проблеми ендокринної патологiї № 1, 2012



Лекцiї

бочными действиями, с конца 80-х годов
прошлого столетия. После публикаций ре-
зультатов Британского проспективного ис-
следования по сахарному диабету (UKPDS),
метформин начал широко использоваться
в клинической практике [7].

В ставшем к настоящему времени
уже классическим исследовании UKPDS
был продемонстрирован прекрасный эф-
фект метформина на сердечно-сосудистую
систему, в частности у пациентов с впервые
диагностированным СД 2 типа. Прием мет-
формина в суточной дозе 1700 мг на протя-
жении 10 лет достоверно снижал риск раз-
вития инфаркта миокарда на 39%, инсуль-
та на 41%, а общая смертность в результате
уменьшалась на 36%. Приведенные данные
послужили началом нового этапа исполь-
зования метформина в клинической прак-
тике, проведения значительного количества
исследований, что способствовало накопле-
нию достаточной доказательной базы.

Современный метформин имеет несколь-
ко механизмов действия (см. рис.): улучше-
ние чувствительности периферических тка-
ней к инсулину и, как следствие, снижение
гиперинсулинемии, подавление глюконеоге-
неза (уменьшение повышенной продукции
глюкозы печенью), периферический анорек-
сигенный эффект и уменьшение всасывания
углеводов в кишечнике, что способствует не
только снижению инсулинорезистентности,
но и позитивным метаболическим эффек-
там.

Метформин обладает антигиперглике-
мическим действием, которое заключается
в том, что он не влияет на секрецию инсу-
лина β-клеткой, а оказывает экстрапанкреа-
тическое действие. Метформин способству-
ет снижению всасывания углеводов в ки-
шечнике, вызывает повышение превраще-
ния глюкозы в лактат в желудочно-кишеч-
ном тракте, усиливает связывание инсули-
на с рецепторами, экспрессию гена транс-
портера ГЛЮТ-1, вызывает усиление транс-
порта глюкозы через мембрану в мышцах,
транслокацию ГЛЮТ-1 и ГЛЮТ-4 из плаз-
менной мембраны к поверхностной в мыш-
цах, способствует снижению глюконеогене-
за, снижению уровня триглицеридов и ли-
попротеинов низкой плотности, повышению
содержания липопротеинов высокой плотно-
сти, уменьшая, в целом, проявления дисли-
пидемий [8–10].

Метформин оказывает легкий анорек-
сигенный эффект, обусловленный непосред-
ственным контактом препарата со слизи-
стой оболочкой желудочно-кишечного трак-
та, что приводит к уменьшению аппетита
у больных с ожирением и к снижению мас-
сы тела, а также препятствует ее увеличе-
нию. Препарат также положительно влияет
на систему гемостаза [6].

В связи с тем, что метформин снижа-
ет тканевую инсулинорезистентность, улуч-
шает показатели углеводного обмена, спо-
собствует снижению массы тела, улучшает
реологические свойства крови, в настоящее

Рис. Механизм действия метформина.
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время он широко используется при лече-
нии ожирения, особенно при наличии син-
дрома инсулинорезистентности [4, 7, 11, 12].
Риск развития гипогликемических состоя-
ний и гиперинсулинемии при этом отсут-
ствует.

Традиционно было принято назначать
бигуаниды только лицам с ожирением. На
сегодняшний день это далеко не так. Конеч-
но же пациенты с СД 2 типа, синдромом
инсулинорезистентности с избыточной мас-
сой тела или ожирением различной степени
находятся первыми по показаниям для на-
значения метформина. Вместе с тем, име-
ются также убедительные доказательства
о необходимости в приеме метформина ли-
цами с нормальной массой тела. В этих слу-
чаях имеются в виду пациенты с инсулино-
резистентностью, о которых уже многократ-
но говорилось, с синдромом поликистозных
яичников, неалкогольной жировой болез-
нью печени (НАЖБП) и др. [10, 13, 14]. Об-
щепризнано, что метформин является пре-
паратом, не вызывающим прибавки массы
тела.

Все вышеперечисленные положитель-
ные эффекты метформина способствова-
ли значительному расширению области его
применения. Следует напомнить, что препа-
раты группы метформина нашли свое ис-
пользование и в педиатрической практике.
В соответствии с Американскими и Европей-
скими рекомендациями, метформин доста-
точно широко назначается подросткам стар-
ше 10 лет, страдающим СД, и без этого за-
болевания. С учетом того, что препарат не
вызывает опасных, в первую очередь для
пожилых людей, гипогликемических состо-

яний, обладает кардиопротекторными свой-
ствами, показано его использование также
и в гериатрической практике.

Важным направлением является воз-
можность применения метформина в ка-
честве инсулинсенситайзера в комплексном
лечении НАЖБП [10]. В последние годы
в этой области проводится большое ко-
личество исследований. НАЖБП является
частым сопутствующим заболеванием при
СД 2 типа, а ряд исследований трактует
НАЖБП как еще одно из составляющих
синдрома инсулинорезистентности.

Ранее нами был опубликован обзор об
антионкогенных эффектах метформина [15],
в котором приведен ряд убедительных до-
казательств, продемонстрировавших, что
метформин подавляет пролиферацию рако-
вых клеток, снижает их жизнеспособность,
а также опосредованно оказывает антине-
опластические эффекты.

Таким образом, представленные данные
позволяют сделать вывод о том, что мет-
формин на сегодняшний день является са-
мым назначаемым препаратом в мире у па-
циентов с СД 2 типа. К сожалению, отста-
ет в этом наша страна. Ряд эндокриноло-
гов с опаской относятся к назначению мет-
формина, совершенно необоснованно сужая
показания к его назначению. По-видимому,
это происходит в силу некоторой некомпе-
тентности. Целью данного сообщения было
еще одно напоминание о важных и необходи-
мых эффектах, которые оказывает метфор-
мин у пациентов с СД 2 типа, синдромом ин-
сулинорезистентности и другими сопутству-
ющими заболеваниями.
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