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Сахарный диабет 2 типа (СД2) – хроническое за-
болевание, характеризующееся как нарушением
чувствительности тканей к инсулину, так и наруше-
нием его секреции. Среди всех причин гиперглике-
мии, СД2 занимает ведущие позиции, заболевае-
мость именно СД2 катастрофически растёт во всех
без исключения странах мира, каждые 15–20 лет
удваивает общее число больных диабетом. Следует
отметить, что СД2 (прежде всего инсулинорези-
стентность) является составной частью так называе-
мого метаболического синдрома, представляющего
собой висцеральное ожирение, дислипидемию (по-
вышение ТГ, хс-ЛПНП, снижение хс-ЛПВП), арте-
риальную гипертензию. Метаболический синдром
и СД2, как одно из его проявлений, являются веду-
щими причинами смертности в развитых странах
Европы и Северной Америки. Одной из особенно-
стей СД2 является длительное малосимптомное те-
чение. На ранних стадиях заболевания, хроническое
повышение уровня глюкозы способствует постепен-
ному развитию нарушений секреции инсулина, а в
дальнейшем приводит к истощению и уменьшению
массы β-клеток поджелудочной железы. Гипергли-
кемия также является мощным фактором прогрес-
сирования атеросклероза и поражения нервной си-
стемы. Отсутствие клинических симптомов уме-
ренного (до 7–10 ммоль/л и выше) повышения гли-
кемии приводит к низкой обращаемости пациентов
в медицинские учреждения, создает иллюзию бла-
гополучия. Всё это приводит к тому, что на момент
выявления СД2 (обычно случайному) у пациентов
уже присутствуют осложнения заболевания в виде
нарушения зрения (ретинопатия), почек (мико-мак-
ропротеинурия), поражения сосудов сердца, мозга,
нижних конечностей. Атеросклеротическое пора-
жение сосудов сердца и мозга является ведущей
причиной смерти и высокой инвалидизации боль-
ных с СД2.

Сегодня лечение СД2 состоит из ликвидации
симптомов декомпенсации углеводного обмена, по-
степенной нормализации гликемии, липидного
спектра и артериального давления. Все вышепере-
численные действия лежат в основе устранения

угрозы развития как гиперосмолярного синдрома,
так направлены и на профилактику развития пора-
жения сосудов, нервной ткани, костно-суставного
аппарата и т. п. Завершившиеся к сегодняшнему
дню эпидемиологические и интервенционные ме-
роприятия по развитию осложнений СД, выявили
пути профилактики/снижения развития осложне-
ний СД (табл. 1). На настоящее время проведено не-
сколько клинических исследований, доказавших
значимость нормализации гликемии в отношении
прогноза нарушений микроциркуляции при СД2.
Несколько иначе дело обстоит в отношении пора-
жения сосудов мышечно-эластического типа. Вклад
гипергликемии в развитие атеросклероза несомне-
нен, однако другие компоненты метаболического
синдрома (ожирение, липидные нарушения, АГ)
также являются мощными факторами развития и
прогрессирования макроангиопатии. В ставшем
классическим исследовании по лечению СД2 –
UKPDS (United Kingdom Prospective Diabetes Study),
улучшение показателей углеводного обмена на фо-
не монотерапии инсулином или препаратами суль-
фонилмочевины (ПСМ) незначительно влияло на
снижение общей смертности или смертности от СД
(7 и 20 % соответственно), частоты развития ин-
фаркта миокарда (ИМ) (21 %). Значительно более
выраженным положительным прогностическим
эффектом обладал метформин, снижая общую
смертность, смертность от СД или ИМ на 36, 42 и
39 % соответственно [1, 2]. Интересным представ-
ляется тот факт, что показатели гликемии на при-
ёме метформина, ПСМ и инсулине были сходные.

Патогенетические предпосылки использования
метформина в качестве первой линии
фармакотерапии СД 2 типа

Такое влияние метформина на развитие ослож-
нений СД и смертности можно объяснить его па-
тогенетическим действием и, прежде всего, сни-
жением лежащей в основе развития СД инсули-
норезистентности, причины нарушений углевод-
ного обмена, дислипидемии, АГ и сосудистых
осложнений заболевания. В отношении данного
препарата имеются неоспоримые лабораторные и
клинические результаты по доказанному кардио-
протективному и васкулопротективному дейст-
вию. Так, проводимые ещё с 60 гг. ХХ века рабо-
ты, направленные на изучение эффектов метфор-
мина в отношении экспериментального атеро-
склероза, выявили, что введение метформина
лабораторным животным предотвращало пораже-
ние сосудов, типичное для развивающегося СД.

Метформин –

патогенетический

препарат первой линии

в лечении СД 2 типа

А.В. Зилов

Кафедра эндокринологии ММА
им. И.М. Сеченова

Таблица 1. Влияние на факторы риска сосудистых заболеваний
при СД 2 типа

Фактор
Снижение

относительного
риска, %

Частота
проявлений

через 2 года, %
Нет влияния Нет эффекта 11,0

Холестерин (снижение на 0,6 моль/л) 25 8,3

АД (снижение на 5/2 мм рт. ст.) 27 6,0

HbA1c (снижение на 0,9 %) 13 5,2

Аспирин 9 4,7



Также, отмечено снижение риска развития и про-
грессирования микроангиопатий при добавлении
препарата мышам с инсулинорезистентностью
или нарушением толерантности к углеводам. Ис-
следования по модулированию острой ишемии у
животных без и с нарушениями углеводного об-
мена также выявили антиишемические эффекты
метформина [3, 4]. В дополнение к вышеуказан-
ным эффектам показано, что метформин у лабо-
раторных животных усиливает расслабление со-
судов, потенцируя эффекты веществ действую-
щих через NO. Влияя на инсулинорезистентность
и снижая уровни атерогенных липидов, выявлено,
что метформин ослабляет включение липидов в
сосудистую стенку и пролиферацию гладкомы-
шечных клеток. Назначение метформина улучша-
ет фибринолизис за счёт уменьшение объёма вис-
церального жира и инсулинорезистентности, сни-
жая активность и выработку ИАП-1. Выявлено
также, что метформин тормозит активность фак-
тора свёртывания XIII, ослабляя формирование
тромбов [6, 9]. В исследованиях N. Wiernsperger [7]
выявлена способность метформина улучшать со-
стояние микроциркуляторного русла, нормализо-
вывать адгезивные процессы, проницаемость со-
судистой стенки [10–13] (рис. 1).

Клиническая значимость использования
метформина

Как отмечалось выше, гипергликемия и лежа-
щая в основе развития СД2 инсулинорезистент-
ность являются мощнейшими и независимыми
факторами, приводящими к развитию макро- и
микрососудистой патологии, нарушению невроло-
гической регуляции. Всё это приводит к снижению
продолжительности жизни и периода трудоспо-
собности у лиц с сахарным диабетом. Большинст-
во больных с СД2 погибают от сердечно-сосуди-
стой патологии. На протяжении многих десятиле-
тий лечение СД фокусировалось на нормализации
гликемии. Достижение эффективного гликемиче-
ского контроля – снижение гликированного гемо-
глобина (HbА1c), показателей гликемии натощак
или после еды безусловно является важным в про-
филактике или развитии осложнений СД. Вместе
с тем, накоплено достаточно данных, показываю-
щих необходимость агрессивного влияния на ар-
териальную гипертензию, липиды крови при СД
или начальных нарушениях углеводного обмена.
Это связано с тем, что СД2, являясь компонентом
метаболического синдрома, требует не только нор-
мализации гликемии, но и устранения факторов,
влияющих на формирование или прогресс атеро-
склероза. В исследовании UKPDS метформин су-
щественно лучше влиял на снижение смертности
или частоту сосудистых осложнений в сравнении
с инсулином или производными сульфонилмоче-
вины (ПСМ) при сходных значениях HbA1c. Кар-
диопротективное действие метформина сегодня
можно объяснить массой дополнительных эффек-
тов, направленных на улучшение состояния эндо-
телия, реологии крови, капиллярного кровотока и
т. п. (рис. 1). Эффективность метформина в сни-
жении смертности, частоты сосудистых ката-
строф, реваскуляризионных мероприятий сходна
или превосходит эффективность классов препара-
тов, применяемых в лечении АГ, ИБС, МС и СД в
различных сочетаниях (табл. 2). Все эти данные
позволили рекомендовать метформин в качестве
первой линии как в лечении гипергликемии, так и
улучшении прогноза у больных СД в отношении
сосудистых осложнений.

В настоящее время в основных клинических ре-
комендациях (IDF 2005 года, рекомендациях На-
ционального Института Здоровья Великобрита-
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нии (NICE), консенсус лечения СД2 ADA/EASD,
2006 и 2008 гг. и т. п.) метформин является первой

ступенью в фармакотерапии СД2 у лиц с избыточ-
ной массой тела и ожирением.

Так, в дополненных и переработанных клиниче-
ских рекомендациях IDF 2005 года во всех без ис-
ключения разделах (высокопрофессиональная,
стандартная и минимальная медицинская помощь
при СД2), в частности в Рекомендациях 2, 3, 4 раз-
дела таблетированные препараты указывается, что
«фармакотерапия СД2 должна начинаться с мет-
формина, титрование дозы (обычно увеличение на
500–850 мг) для уменьшения желудочно-кишечных
расстройств проводится еженедельно, основным
параметром контроля безопасности является СКФ
(с осторожностью при КК < 60 мл/мин/1,72 м2)».
При неэффективности монотерапии метформи-
ном, наиболее приемлемыми комбинациями счи-
таются «метформин с ПСМ или метформин с гли-
тазонами». Сходные рекомендации по целесообраз-
ности использования метформина даются и в раз-
делах по инсулинотерапии, вне зависимости от
видов назначаемых препаратов инсулина.

В июле 2006 года экспертами Американской
Диабетической Ассоциации (АДА) и Европейской
Ассоциации Изучения Диабета (EASD) принят
консенсус по фармакотерапии СД2 (рис. 2). Дан-
ные рекомендации базируются на результатах
многочисленных клинических исследований при
СД2 и ставят задачу по достижению и поддержа-
нию гликемии, близкой к физиологическим зна-
чениям. Выбор каждого класса лекарственных
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Рис. 1. Прямые и непрямые эффекты метформина

Таблица 2. Снижение сосудистой патологии основными лекарственными препаратами

Снижение риска, %
Препараты, влияющие на липиды Гипотензивные препараты Сахароснижающие препараты

Симвастатин

(4S)

Правастатин

(CARE)

Гемфиброзил

(VA-HIT)

Фенофибрат

(Diabetes

aterosclerosis

intervention

study)

Фелодипин

(HOT)

Эналаприл

(Heart out-

come preven-

tion study)

Лозартан

(LIFE)

β-блокаторы

(BIP)

Метформин

(UKPDS)

ПСМ/инсулин

(UKPDS)

42 27 24 23 51 25 24 42 39 16

Рис. 2. Алгоритм ведения СД 2 типа (консенсус АДА/ЕASD 2006 г.)


