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Сердечно-сосудистые заболевания являются ведущей причиной смерти 
пациентов с сахарным диабетом 2 типа. Именно поэтому лечение должно 
быть направлено на снижение риска поздних сосудистых осложнений. 
За последние годы опубликован ряд статей, в которых проанализирован 
риск неблагоприятных сердечно-сосудистых событий на фоне приема 
различных сахароснижающих препаратов. Он оказался выше у пациентов, 
получавших препараты сульфонилмочевины, нежели у пациентов, 
получавших метформин. Метформин обладает не только минимальным 
риском развития гипогликемии, но кардиопротективными свойствами. 
Кроме того, доказано положительное влияние метформина на функцию 
печени у пациентов с неалкогольной жировой болезнью печени. Препарат 
метформина пролонгированного действия – Глюкофаж Лонг позволяет 
уменьшить кратность приема, повысить приверженность лечению, 
а также снизить риск развития неблагоприятных побочных реакций 
со стороны желудочно-кишечного тракта.
Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа, сердечно-сосудистые риски, 
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Статистика показывает, 
что риск  развития сер-
дечно-сосудистых забо-

леваний выше у  лиц с  сахар-
ным диабетом (СД) 2 типа, чем 
у  лиц без диабета [1]. Кроме 
того, сердечно-сосудистые за-
болевания  – основная причи-
на смерти указанных больных. 
Именно поэтому предотвраще-

ние микро- и макрососудистых 
осложнений является одной 
из  целей лечения СД 2 типа. 
Приоритет сердечно-сосудистой 
протекции подчеркивается и  в 
последнем консенсусе Амери-
канской диабетической ассоци-
ации и Европейской ассоциации 
по  изучению диабета (2015) [2]: 
контроль гликемии остается ос-

новной задачей лечения, однако 
она должна решаться в комплек-
се с  программой по  снижению 
сердечно-сосудистых рисков, 
включающей отказ от  курения 
и  переход к  здоровому образу 
жизни, контроль гликемии, оп-
тимизацию липидного профи-
ля – как правило с использова-
нием статинов, в  ряде случаев 
антитромбоцитарную терапию.
Таким образом, лечение СД 2 типа 
должно быть направлено на сни-
жение риска поздних сосудистых 
осложнений, что позволит умень-
шить риск инвалидизации и уве-
личить продолжительность жизни 
пациентов.
Еще в 1998 г. исследование UKPDS 
продемонстрировало сниже-
ние риска сердечно-сосудистых 
осложнений на  фоне терапии 
метформином по  сравнению 
с  диетотерапией, терапией пре-
паратами сульфонилмочевины 
и инсулином [3]. Позднее E. Selvin 
и  соавт., проведя метаанализ 
40 исследований, подтвердили, 
что прием метформина снижает 
риск  сердечно-сосудистой смер-
ти (ССС) по  сравнению с  при-
емом других сахароснижающих 
препаратов [4]. Согласно данным 
регистра REACH, терапия мет-
формином у  больных CД 2 типа 
с  атеротромбозом была ассо-
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циирована со  снижением риска 
смерти на 24% [5]. Преимущества 
метформина в отношении сокра-
щения смертности были отме-
чены и у больных старше 65 лет, 
пациентов с  сердечной недоста-
точностью, клиренсом креатини-
на от 30 до 60 мл/мин/1,73 м2 и др. 
Неудивительно, что большинство 
международных и национальных 
алгоритмов лечения СД 2 типа ре-
комендуют метформин в качест-
ве сахароснижающего препарата 
первой линии [6, 7].
За последние  годы опубликован 
ряд статей, в которых проанали-
зирован риск  неблагоприятных 
сердечно-сосудистых событий 
на фоне приема различных саха-
роснижающих препаратов. Ока-
залось, что указанный риск выше 
у пациентов, принимавших препа-
раты сульфонилмочевины. 
Так, согласно результатам иссле-
дования, проведенного в  Шот-
ландии (n = 5730), риск  общей 
смерти (ОС) и ССС за восемь лет 
наблюдения был на  43% выше 
у больных СД 2 типа, получавших 
препараты сульфонилмочеви-
ны, по сравнению с получавши-
ми метформин (относительный 
риск  (ОР) ОС  -1,43 (95%-ный 
доверительный интервал (ДИ) 
1,15–1,17) и ОР ССС -1,70 (95% ДИ 
1,18–2,45)) [8].
Анализ данных Государственно-
го регистра больных сахарным 
диабетом на  территории Мос-
ковской области также показал, 
что у  пациентов, которые после 
постановки диагноза СД  2 ти-
па принимали препараты суль-
фонилмочевины, по  сравнению 
с  пациентами, которые прини-
мали метформин, через пять 
лет риск  ОС и  ССС был выше 
в  2  раза (р < 0,01), развития ин-
фаркта миокарда (ИМ) – в 4,6 ра-
за (р < 0,01), острого нарушения 
мозгового кровообра щени я 
(ОНМК) – в 3 раза (р < 0,01), смер-
ти от ОНМК – в 5 раз (р < 0,05) [9]. 
Такие показатели могут быть свя-
заны с повышенным риском гипо-
гликемических реакций на  фоне 
терапии препаратами сульфонил-
мочевины. У метформина указан-
ный риск минимален. 

Хроническая гипергликемия уси-
ливает окислительный стресс, что 
приводит к  повреждению эндо-
телия сосудов. Эндотелиальная 
дисфункция считается ранним 
проявлением патологии сосудов 
у  больных СД  и  фактором, ини-
циирующим развитие атероскле-
роза. Таким образом, улучшение 
функции эндотелия сосудов спо-
собствует профилактике поздних 
осложнений СД.
Метформин улучшает функцию 
эндотелия сосудов, возможно, че-
рез активацию аденозин-5-моно-
фосфат активированной протеин-
киназы [10], угнетение факторов 
воспаления [11], снижение окис-
лительного стресса [12]. Скорее 
всего, благодаря этому и достига-
ется дополнительный кардиопро-
тективный эффект.
Исследование S. Wu и соавт. про-
демонстрировало, что метформин 
в  большей степени улучшает эн-
дотелиальную функцию у  боль-
ных СД 2 типа, чем пиоглитазон, 
при сравнимом эффекте по  сни-
жению  гликемии и  инсулино-
резистентности [13]. Так, после 
12  месяцев лечения дилатация 
плечевой артерии после пробы 
с  реактивной  гиперемией и  вве-
дения нитроглицерина была боль-
ше в  группе метформина. Кроме 
того, на фоне приема метформи-
на в большей степени повысился 
уровень оксида азота. Метформин 
действует на  два патогенетичес-
ких звена нарушения углеводного 
обмена. Во-первых, снижает про-
дукцию глюкозы печенью, которая 
ассоциирована с гипергликемией 
натощак [14]. Этот эффект связан 
с  подавлением  глюконеогенеза 
[15]. Во-вторых, препарат влияет 
на периферическую инсулиноре-
зистентность, преимущественно 
скелетных мышц.
Кроме того, метформин обладает 
нейтральным действием в  отно-
шении массы тела, а в ряде случаев 
даже снижает ее.
Недавно были получены данные 
о том, что метформин может по-
давлять процессы, инициирую-
щие канцерогенез. Молекулярные 
мишени для метформина в рако-
вых клетках (mammalian target 

of rapamycin – mTOR, HER2) ана-
логичны тем, что используются 
для направленной терапии рака. 
Высокий профиль безопасности 
метформина потенциально мо-
жет стать дополнительным пре-
имуществом при выборе средств 
профилактики некоторых видов 
рака и  его рецидивов. При этом 
рассматривается как прямое (не-
инсулинозависимое) противора-
ковое действие метформина, так 
и  непрямое (инсулинозависи-
мое) [16].
Метаанализ 28 исследований пока-
зал, что прием метформина ассо-
циирован с более низким риском 
смерти от  всех причин у  онко-
логических больных с СД 2 типа, 
особенно при раке груди (ОР 0,70 
(95% ДИ 0,55–0,88), р = 0,003), ко-
лоректальном раке (ОР 0,70 (95% 
ДИ 0,59– 0,84), р < 0,001), раке яич-
ников (ОР 0,44 (95% ДИ 0,30–0,64), 
р < 0,001) и эндометрия (ОР 0,49 
(95% ДИ 0,32–0,73), р = 0,001)[17].
Ряд экспериментальных моделей 
свидетельствует о  том, что вы-
раженного противоопухолевого 
эффекта можно достичь при ис-
пользовании очень высоких (вы-
ше клинических) доз метформина. 
С целью получения высоких внут-
риопухолевых концентраций пре-
парата могут быть использованы 
новые способы доставки действу-
ющего вещества, например нано-
капсулы или микрочастицы [18].
Метформин также оказыва-
ет положительное воздействие 
на  функцию печени. Известно, 
что инсулинорезистентность иг-
рает ведущую роль в  развитии 
и прогрессировании неалкоголь-
ной жировой болезни печени, 
и больные СД 2 типа часто стра-
дают этим заболеванием. Прием 
метформина приводит к  сниже-
нию уровня печеночных фермен-
тов и улучшению показателей ме-
таболизма [19].
Установлена связь между инсули-
норезистентностью и  развитием 
деменции. Метформин проде-
монстрировал эффективность и в 
отношении уменьшения риска 
развития когнитивных наруше-
ний. Так, в  Сингапуре оценива-
ли риск  развития когнитивных 
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нарушений у  365 лиц в  возрасте 
от  55 лет и  старше. Период на-
блюдения  – более четырех лет. 
Группы были стандартизированы 
по ряду факторов, способных по-
влиять на когнитивную функцию 
(возрасту, длительности диабета, 
уровню  глюкозы в  крови нато-
щак, сосудистым факторам рис-
ка). У  пациентов, принимавших 
метформин, риск  развития ког-
нитивных нарушений был на 51% 
ниже по  сравнению с  пациента-
ми, не  принимавшими препарат 
(ОР 0,49 (95% ДИ 0,25–0,95)) [20].
Сегодня метформин является 
одним из  часто назначаемых са-
хароснижающих препаратов для 
лечения CД 2 типа в мире. Число 
принимающих метформин растет 
и в России. Так, по данным Госу-
дарственного регистра больных 
сахарным диабетом на территории 
Московской области, за послед-
ние десять лет доля назначений 
метформина увеличилась с 12,5 до 
41,6%, тогда как доля препаратов 
сульфонилмочевины сократилась 

c 83,5 до 49,4% (рисунок) [21]. Дан-
ная тенденция отчетливо просле-
живается среди больных с впервые 
выявленным заболеванием: число 
назначений метформина за этот пе-
риод увеличилось на 40,7% (с 17,6% 
в 2004-м до 58,3% в 2013-м).
Недостатками традиционной фор-
мы метформина являются доста-
точно высокий риск осложнений 
со стороны желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ) (20–30%) и  необ-
ходимость приема несколько раз 
в день. Последнее снижает привер-
женность пациентов терапии.
Если учитывать наличие сопут-
ствующих заболеваний и  ослож-
нений у пациентов с СД 2 типа и, 
как следствие, необходимость при-
нимать сразу несколько препара-
тов, снижение кратности приема 
лекарственного средства может 
повысить приверженность лече-
нию. В исследовании J. Wu изуча-
лась взаимосвязь комплаентнос-
ти пациентов и частоты смертей. 
У больных, получавших пять и бо-
лее препаратов по поводу хрони-
ческих заболеваний, смертность 
при коплаентности более 66% была 
ниже на 61% по сравнению с паци-
ентами, у которых комплаентность 
составляла 34–66%, и  в  2,8  ра-
за по  сравнению с  пациентами 
с комплаентностью 0–33% [22]. 
Глюкофаж Лонг  – препарат мет-
формина пролонгированного 
действия. В данной лекарственной 
форме используется система пос-
тепенной диффузии метформина 
через  гелевый барьер GelShield. 
Таблетка Глюкофажа Лонг в  же-
лудке подвергается  гидратации 
и набухает, после чего действую-
щее вещество начинает медленно 
высвобождаться. Время достиже-
ния максимальной концентрации 
Глюкофажа Лонг в плазме состав-
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как следствие, повысить привер-
женность лечению.  
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Cardiovascular diseases represent a lead cause of death among patients with type 2 diabetes mellitus. It explains 
the reason why treatment should be directed to lowering risk of late vascular complications. Over the last years, 
a number of papers has been published which analyzed a risk of unfavorable cardiovascular events developed 
a� er using various glucose-lowering drugs. It turned out to be higher in patients receiving sulfonylurea medications 
than in metformin-treated patients. Metformin is characterized both by the minimum risk for development 
of glycemia as well as cardioptotective properties. Moreover, it was proved to have a positive in� uence on hepatic 
function in patients with non-alcoholic fatty liver disease. Extended release metformin preparation known 
as Glucophage Long allows to reduce dosage frequency, improve compliance with treatment as well as lower a risk 
of developing adverse reactions associated with GI-tract.
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