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ÒÅÐÀÏ²ß

Íà ñó÷àñíîìó åòàï³ ìåòôîðì³í ðîçãëÿ-
äàºòüñÿ ÿê ïðåïàðàò ïåðøî¿ ë³í³¿ âèáîðó ïðè
ë³êóâàíí³ öóêðîâîãî ä³àáåòó (ÖÄ) 2-ãî òèïó.
Öå íàñàìïåðåä ïîâ’ÿçàíå ç éîãî çäàòí³ñòþ
çá³ëüøóâàòè ïåðåäà÷ó ³íñóë³íó äî êë³òèí ³
³íã³áóâàòè îñíîâí³ ôåðìåíòè ãëþêîíåîãåíåçó
â ïå÷³íö³, ùî ïðèâîäèòü äî çíèæåííÿ ïðî-
äóêö³¿ ãëþêîçè. Íå ìåíø âàæëèâèìè êë³í³-
öèñòè ââàæàþòü çäàòí³ñòü ìåòôîðì³íó ïîçè-
òèâíî âïëèâàòè íà ë³ï³äíèé îáì³í, ïî-
êðàùóâàòè ôóíêö³þ åíäîòåë³þ, ì³êðîöèð-
êóëÿö³þ, ïðîòèçàïàëüí³ åôåêòè, ïîçèòèâíî
âïëèâàòè íà ñèñòåìó ãåìîñòàçó òà ðåîëîã³÷í³
âëàñòèâîñò³ êðîâ³, ï³äâèùóâàòè âàçîïðîòåê-
òèâí³, àíòèã³ïåðòåíçèâí³ òà àíòèîêñèäàíòí³
åôåêòè. Ðîçãëÿíóòî îñíîâí³ êàðä³îïðîòåê-
òèâí³ òà ìåòàáîë³÷í³ åôåêòè ìåòôîðì³íó, ÿê³
çàãàëîì ïîçèòèâíî âïëèâàþòü íà çíèæåííÿ
çàãàëüíîãî ñåðöåâî-ñóäèííîãî ðèçèêó ó õâî-
ðèõ ç ÖÄ 2-ãî òèïó ïðè ë³êóâàíí³ ìåò-
ôîðì³íîì [1].

Çäàòí³ñòü ìåòôîðì³íó ïîêðàùóâàòè ñåð-
öåâî-ñóäèííèé ïðîãíîç áóëà ï³äòâåðäæåíà
äîñë³äæåííÿìè UKPDS (UK Prospective Dia-

betes Study) [2] ³ PRESTO (Prevention of Res-
tenosis with Tranilast and its Outcomes) [3]. Òàê,
â äîñë³äæåíí³ PRESTO áóëî ïîêàçàíî, ùî
çàñòîñóâàííÿ ìåòôîðì³íó ó õâîðèõ ç ÖÄ 2-ãî
òèïó ³ íàÿâí³ñòþ ñåðöåâî-ñóäèííèõ ôàêòîð³â
ðèçèêó àáî ç ä³àãíîñòîâàíîþ ³øåì³÷íîþ õâî-
ðîáîþ ñåðöÿ (²ÕÑ) çíèæóº â³äíîñíèé ðèçèê
ðîçâèòêó áóäü-ÿêîãî ñåðöåâî-ñóäèííîãî
óñêëàäíåííÿ á³ëüø í³æ íà 20 %, ñìåðòåëüíèõ
âèïàäê³â – íà 60 %, ³íôàðêòó ì³îêàðäà – íà
70 %, îïåðàö³¿ ðåâàñêóëÿðèçàö³¿ ñóäèí – íà
20 %. Äàí³ äîñë³äæåííÿ DPP (Diabetes Pre-
vention Program, 2002) [4] äîçâîëÿþòü ðîçãëÿ-
äàòè ìåòôîðì³í ÿê åôåêòèâíèé ïðåïàðàò äëÿ
ïåðâèííî¿ ïðîô³ëàêòèêè ÖÄ 2-ãî òèïó ó
ïàö³ºíò³â ç ïîðóøåíîþ òîëåðàíòí³ñòþ äî ãëþ-
êîçè (ÏÒÃ) ³ íàäëèøêîâîþ ìàñîþ ò³ëà. Íà òë³
çàñòîñóâàííÿ ìåòôîðì³íó â³äçíà÷àëîñÿ çíè-
æåííÿ ðèçèêó ðîçâèòêó ÖÄ 2-ãî òèïó íà 31 %
â ïîð³âíÿíí³ ç ïàö³ºíòàìè, ÿê³ íå îòðèìóâàëè
ìåäèêàìåíòîçíî¿ òåðàï³¿. Òàêîæ ó äîñë³äæåíí³
DPP áóëî ïåðåêîíëèâî ïîêàçàíî, ùî òåðàï³ÿ
ìåòôîðì³íîì (850 ìã äâ³÷³ íà äîáó) ìîæå
åôåêòèâíî ³ áåçïå÷íî çàïîá³ãàòè ðîçâèòêó ÖÄ
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2-ãî òèïó íà 31 % ó ïàö³ºíò³â ç ÏÒÃ, îñîáëè-
âî ó ïàö³ºíò³â ç ³íäåêñîì ìàñè ò³ëà (²ÌÒ)
25 êã/ì2, ÿê³ ìàþòü âèñîêèé ðèçèê ðîçâèòêó ÖÄ
2-ãî òèïó [5]. Àìåðèêàíñüêîþ ä³àáåòè÷íîþ
àñîö³àö³ºþ òà ªâðîïåéñüêîþ àñîö³àö³ºþ ç âèâ-
÷åííÿ ÖÄ äîâåäåíà åôåêòèâí³ñòü ìåòôîðì³-
íó (êëàñ á³ãóàí³ä³â) ïðè ë³êóâàíí³ ñòàí³â, ùî ñó-
ïðîâîäæóþòüñÿ ³íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòþ [6].

Âò³ì, àíàë³ç ïðèçíà÷åíü ìåòôîðì³íó â
Óêðà¿í³ çàëèøàºòüñÿ íà íèçüêîìó ð³âí³ ³ ñêëà-
äàº äî 15 % [7], òîä³ ÿê â ÑØÀ ïðèçíà÷àºòüñÿ
54 % ïðåïàðàò³â êëàñó á³ãóàí³ä³â. Òàê³
òåíäåíö³¿ â çàõ³äíèõ êðà¿íàõ íàñàìïåðåä
ïîâ’ÿçàí³ ç ïîÿâîþ íîâèõ ðåêîìåíäàö³é, ùî
ðîçðîáëåí³ íà îñíîâ³ äàíèõ äîêàçîâî¿ ìå-
äèöèíè ³ â ÿêèõ íàâîäÿòüñÿ ïåðåêîíëèâ³ ôàêòè
ïàòîãåíåòè÷íî¿ åôåêòèâíîñò³ çàñòîñóâàííÿ
ìåòôîðì³íó ïðè ÖÄ 2-ãî òèïó ³ ñòàíàõ, ùî
àñîö³éîâàí³ ç ³íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòþ. Íèçü-
êèé ð³âåíü ïðèçíà÷åííÿ ìåòôîðì³íó â Óêðà¿í³
ìîæíà ïîÿñíèòè îáåðåæíèì ñòàâëåííÿì
ë³êàð³â äî âèíèêíåííÿ ïîá³÷íèõ åôåêò³â, à
ñàìå ðîçâèòêó ëàêòàò-àöèäîçó òà óðàæåííÿ
íèðîê ïðè ë³êóâàíí³ ìåòôîðì³íîì.

Ìåòôîðì³í àáñîðáóºòüñÿ â îñíîâíîìó â
òîíêîìó êèøå÷íèêó, ïðàêòè÷íî íå ìåòà-
áîë³çóºòüñÿ â îðãàí³çì³ ³ ïîâí³ñòþ âèâîäèòüñÿ
íèðêàìè â íåçì³íåíîìó âèãëÿä³ (ïåð³îä
íàï³ââèâåäåííÿ 1,5–4,9 ãîä). Ïðîòèïîêàçàí-
íÿìè äî ïðèçíà÷åííÿ ìåòôîðì³íó º ïîðó-
øåííÿ ôóíêö³é íèðîê (çíèæåííÿ êë³ðåíñó
êðåàòèí³íó íèæ÷å 50 ìë/õâ àáî êîíöåíòðàö³ÿ
êðåàòèí³íó êðîâ³ á³ëüøå 132 ììîëü/ë ó ÷îëî-
â³ê³â ³ á³ëüøå 123 ììîëü/ë ó æ³íîê), ã³ïîêñè÷í³
ñòàíè áóäü-ÿêî¿ ïðèðîäè, çëîâæèâàííÿ
àëêîãîëåì, òàêîæ ñë³ä óòðèìàòèñÿ â³ä ïðè-
éîìó ïðåïàðàòó â ïåð³îä âàã³òíîñò³ ³ ëàêòàö³¿.
Ë³êóâàííÿ ìåòôîðì³íîì ïî÷èíàþòü ç äîçè
500–850 ìã, ùî ïðèéìàþòü ââå÷åð³ àáî íà
í³÷. Íàäàë³ äîçà ïðåïàðàòó çá³ëüøóºòüñÿ íà
500–850 ìã êîæí³ 1–2 òèæí³. Ùîá óíèêíóòè
ïîá³÷íèõ ÿâèù ìåòôîðì³íó (ä³àðåÿ, ìåòåî-
ðèçì, àáäîì³íàëüíèé äèñêîìôîðò, ìåòàëåâèé
ïðèñìàê ó ðîò³) íåîáõ³äíà ïîñòóïîâà òèòðàö³ÿ
äîçè ïðåïàðàòó. Ìàêñèìàëüíà ðåêîìåíäîâàíà
äîçà ñòàíîâèòü 1500–1700 ìã/äîáó.

Îñíîâíèìè ã³ïîãë³êåì³÷íèìè ìåõàí³ç-
ìàìè ä³¿ ìåòôîðì³íó º ³íã³áóâàííÿ ñèíòåçó
ãëþêîçè â ïå÷³íö³ (çíèæåííÿ ãëþêîíåîãåíåçó
³ ãë³êîãåíîë³çó) òà  ï³äâèùåííÿ ïå÷³íêîâî¿ ³
ïåðèôåðè÷íî¿ ÷óòëèâîñò³ òêàíèí äî åíäî-
ãåííîãî ³íñóë³íó (ï³äâèùóºòüñÿ ïîãëèíàííÿ

ãëþêîçè ïå÷³íêîþ, ñêåëåòíèìè ì’ÿçàìè òà
æèðîâîþ òêàíèíîþ), ÿê³ íå âïëèâàþòü íà
ñåêðåö³þ ³íñóë³íó [8, 9]. Ñë³ä â³äçíà÷èòè, ùî
ìåòôîðì³í ïðÿìî íå âïëèâàº íà β-êë³òèíè
ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè, à îïîñåðåäêîâàíî ïîêðà-
ùóº ñåêðåö³þ ³íñóë³íó çà ðàõóíîê çíèæåííÿ
ãëþêîçîòîêñè÷íîñò³ ³ ð³âíÿ â³ëüíèõ æèðíèõ
êèñëîò, ùî ñïðèÿº çíèæåííþ ë³ïîòîêñè÷íîñò³.

Äîäàòêîâ³ âïëèâè ìåòôîðì³íó íà âóãëå-
âîäíèé îáì³í ïîâ’ÿçàí³ ç òàêèìè ìåõàí³çìàìè,
ÿê óïîâ³ëüíåííÿ ïðîöåñó âñìîêòóâàííÿ âóãëå-
âîä³â ó òðàâíîìó òðàêò³ [10], òàêîæ âñòàíîâ-
ëåíà àíîðåêñîãåííà ä³ÿ ìåòôîðì³íó, ÿêó
äîñë³äíèêè ïîâ’ÿçóþòü ç ìåõàí³çìàìè âïëèâó
ìåòôîðì³íó íà ìåòàáîë³çì ãëþêàíîïîä³áíîãî
ïåïòèäó ³ ëåïòèíó [11].

Âàæëèâèì åôåêòîì ìåòôîðì³íó º çìåí-
øåííÿ àáî ñòàá³ë³çàö³ÿ ìàñè ò³ëà, à òàêîæ
çíèæåííÿ â³äêëàäåííÿ â³ñöåðàëüíîãî æèðó
[12]. ßê ñâ³ä÷àòü ðåçóëüòàòè åêñïåðèìåíòàëü-
íèõ äîñë³äæåíü íà òâàðèíàõ, àíîðåêñîãåííèé
åôåêò ìåòôîðì³íó ïîâ’ÿçàíèé ç öåíòðàëüíîþ
ä³ºþ ïðåïàðàòó íà ìîäóëÿö³þ åêñïðåñ³¿
íåéðîïåïòèäó Y, ùî ïðèçâîäèòü äî çíèæåííÿ
ìàñè ò³ëà [13]. Âñòàíîâëåíî, ùî çàëåæíî â³ä
òðèâàëîñò³ ïðèéîìó ìåòôîðì³íó çíèæåííÿ
ìàñè ò³ëà ó õâîðèõ ç îæèð³ííÿì ³ ìåòàáîë³÷-
íèì ñèíäðîìîì ñêëàäàº â³ä 0,5 äî 4,5 êã.
Òàêîæ âñòàíîâëåíî ïîçèòèâíèé âïëèâ 6-ì³-
ñÿ÷íî¿ òåðàï³¿ ìåòôîðì³íîì íà çìåíøåííÿ ÿê
çàãàëüíî¿ ìàñè ò³ëà, òàê ³ â³äñîòêà â³ñöåðàëü-
íîãî æèðó (íà 3,3 êã ³ 15,7 % â³äïîâ³äíî) [14].

Ìåòôîðì³í âîëîä³º ³ íèçêîþ ³íøèõ ìåòà-
áîë³÷íèõ åôåêò³â, âêëþ÷àþ÷è ³ âïëèâ íà
ë³ï³äíèé îáì³í [12].  Â äîñë³äæåííÿõ [1, 15]
âñòàíîâëåíî ã³ïîë³ï³äåì³÷í³ òà àíòèàòåðî-
ãåíí³ åôåêòè ìåòôîðì³íó: íà ôîí³ òåðàï³¿
ìåòôîðì³íîì ð³âåíü îêèñíåííÿ â³ëüíèõ
æèðíèõ êèñëîò çíèæóºòüñÿ íà 10–30 %, òàêîæ
ìåòôîðì³í çíèæóº âëàñíî ð³âåíü â³ëüíèõ
æèðíèõ êèñëîò íà 10–17 %, ùî ïîêðàùóº
÷óòëèâ³ñòü òêàíèí äî ³íñóë³íó ³ ñïðèÿº
êîðåêö³¿ ïîðóøåíî¿ ñåêðåö³¿ ³íñóë³íó.

Ó ðÿä³ äîñë³äæåíü âñòàíîâëåíî çäàòí³ñòü
ìåòôîðì³íó çíèæóâàòè àòåðîãåííèé ïóë ë³ï³-
ä³â (çàãàëüíèé õîëåñòåðèí, òðèãë³öåðèäè,
ë³ïîïðîòå¿äè íèçüêî¿ ù³ëüíîñò³) òà
ï³äâèùóâàòè ð³âåíü àíòèàòåðîãåííî¿ ôðàêö³¿
(ë³ïîïðîòå¿äè âèñîêî¿ ù³ëüíîñò³) ó õâîðèõ íà
ÖÄ 2-ãî òèïó ç îæèð³ííÿì ïîð³âíÿíî ç ãðóïîþ
ïëàöåáî òà ãðóïîþ, ùî îòðèìóâàëà ãë³áåí-
êëàì³ä ³ ³íñóë³í [15, 16].
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 Â îñòàíí³ ðîêè ç’ÿâèëîñÿ áàãàòî äàíèõ
ïðî êàðä³îâàñêóëÿðí³ åôåêòè ìåòôîðì³íó, ùî
ñâ³ä÷àòü ïðî çíà÷óùó ðîëü ïðåïàðàòó â ïðîô³-
ëàêòèö³ ³ óïîâ³ëüíåíí³ ïðîãðåñóâàííÿ ñåðöå-
âî-ñóäèííèõ çàõâîðþâàíü. Óïåðøå ïîçè-
òèâíèé âïëèâ ìåòôîðì³íó íà ÷àñòîòó ðîçâèòêó
ñåðöåâî-ñóäèííèõ çàõâîðþâàíü ó õâîðèõ ç ÖÄ
2-ãî òèïó ³ îæèð³ííÿì áóëî çàô³êñîâàíî â
äîñë³äæåíí³ UKPDS, äå áóëî âñòàíîâëåíî, ùî
çàãàëüíà ñìåðòí³ñòü â³ä óñ³õ ïðè÷èí çíèæó-
âàëàñü íà 36 %, ñìåðòí³ñòü, ùî ïîâ’ÿçàíà ç
ÖÄ, çíèçèëàñü íà 42 %, ðîçâèòîê ³íôàðêòó
ì³îêàðäà – íà 39 %, ³íñóëüòó – íà 41 % [2].

Ïîäàëüøèìè íàóêîâèìè äîñë³äæåííÿìè
âñòàíîâëåíî, ùî êàðä³îïðîòåêòèâí³ åôåêòè
ïîâ’ÿçàí³ ç âïëèâîì ìåòôîðì³íó íà ë³ï³äíèé
îáì³í, åíäîòåë³àëüíó ôóíêö³þ, ñóäèííó ðåàê-
òèâí³ñòü, ñèñòåìó ãåìîñòàçó ³ ðåîëîã³÷í³ âëàñ-
òèâîñò³ êðîâ³ [17, 18].

Ñïðèÿòëèâèé âïëèâ ìåòôîðì³íó íà ë³ï³ä-
íèé îáì³í îáóìîâëþº ðîçâèòîê êàñêàäíèõ
ìåõàí³çì³â ïðîòèä³¿ ôîðìóâàííÿ àòåðîñêëåðî-
òè÷íîãî óðàæåííÿ ñóäèí. Ö³ àíòèàòåðîñêëå-
ðîòè÷í³ åôåêòè ìåòôîðì³íó ïîâ’ÿçàí³ ç éîãî
çäàòí³ñòþ çíèæóâàòè â³äêëàäåííÿ ë³ï³ä³â ó
ñóäèíí³é ñò³íö³, çìåíøóâàòè ïðîë³ôåðàö³þ
ãëàäêîì’ÿçîâèõ êë³òèí, ïîðóøóâàòè àäãåç³þ
òà òðàíñôîðìàö³þ ìîíîöèò³â/ìàêðîôàã³â,
ïðèãíîáëþâàòè çäàòí³ñòü ï³í³ñòèõ êë³òèí
çàõîïëþâàòè ë³ï³äè, ³ â³äïîâ³äíî ìåòôîðì³í
àêòèâíî âïëèâàº íà ðàíí³ ñòàä³¿ ôîðìóâàííÿ
àòåðîñêëåðîçó. Âñòàíîâëåíî, ùî ìåòôîðì³í
ïðèãí³÷óº àäãåç³þ ìîíîöèò³â äî åíäîòåë³þ
ñóäèí ³ çíèæóº åêñïðåñ³þ ðåöåïòîð³â, ÿê³
çàëó÷åí³ äî ïðîöåñ³â âíóòð³øíüîêë³òèííîãî
íàêîïè÷åííÿ ë³ï³ä³â [19], ïðèãí³÷óº ïðîöåñè
äèôåðåíö³àö³¿ ìîíîöèò³â ó ìàêðîôàãè ç
ôîðìóâàííÿì ï³í³ñòèõ êë³òèí ó ñóáåíäîòåë³¿,
à in vitro – óïîâ³ëüíþº åêñïðåñ³þ àäãåçèâíèõ
ìîëåêóë  – ICAM-1, VCAM-1 (âíóòð³øíüîêë³-
òèííà ìîëåêóëà àäãåç³¿ -1, ñóäèííî-êë³òèííà
ìîëåêóëà àäãåç³¿ 1) ³ Å-ñåëåêòèíó [8, 10].

Ðÿä åêñïåðèìåíòàëüíèõ ðîá³ò ñâ³ä÷èòü
ïðî àêòèâíå âòðó÷àííÿ ìåòôîðì³íó â ìåòàáî-
ë³çì ë³ï³ä³â ñóäèííî¿ ñò³íêè: ïðåïàðàò ïðèñêî-
ðþº êàòàáîë³çì ë³ïîïðîòå¿ä³â íèçüêî¿ ù³ëü-
íîñò³, ñïðèÿþ÷è ¿õ êîíâåðñ³¿ â ë³ïîïðîòå¿äè
âèñîêî¿ ù³ëüíîñò³, çíèæóº àêóìóëÿö³þ åô³ð³â
õîëåñòåðèíó â àîðò³, çá³ëüøóº âì³ñò ôîñôî-
ë³ï³ä³â. Äîñë³äæåííÿ in vivo ³ in vitro ïîêàçàëè,
ùî ìåòôîðì³í ïîñëàáëþº ôîðìóâàííÿ àòåðî-
ñêëåðîòè÷íèõ áëÿøîê ó êðîëèê³â ³ ùóð³â, ùî

îäåðæóâàëè ¿æó ç âèñîêèì âì³ñòîì æèðó, òà
çìåíøóº ïðîë³ôåðàö³þ ãëàäêîì’ÿçîâèõ êë³òèí
ñóäèí [20].

Ó õâîðèõ ç ìåòàáîë³÷íèì ñèíäðîìîì
ìåòôîðì³í íàäàº ïðîòåêòèâí³ âàñêóëÿðí³
åôåêòè, ïîâ’ÿçàí³ ç âïëèâîì íà ñèñòåìó ãåìî-
ñòàçó, ðåîëîã³þ êðîâ³, ôóíêö³þ åíäîòåë³þ òà
ñóäèííó ðåàêòèâí³ñòü, à ñàìå çíèæóº àêòèâ-
í³ñòü ³ êîíöåíòðàö³þ ³íã³á³òîðà àêòèâàòîðà
ïëàçì³íîãåíó-1 (²ÀÏ-1), çíèæóº ð³âåíü
ôàêòîðà VII, ïîðóøóº ñòðóêòóðó ³ ôóíêö³¿
ô³áðèíó, çíèæóº ð³âåíü Ñ-ðåàêòèâíîãî
ïðîòå¿íó, ïðèãí³÷óº ïðîöåñè àãðåãàö³¿ ³ àäãåç³¿
òðîìáîöèò³â, çìåíøóº ð³âåíü òðîìáîöèòàð-
íîãî ôàêòîðà 4 ³ β-òðîìáîãëîáóë³íó, ïîë³ïøóº
êàï³ëÿðíèé êðîâîò³ê ó ì’ÿçîâ³é ³ æèðîâ³é òêà-
íèíàõ, ïîêðàùóº ïðîöåñè ðåëàêñàö³¿ ñóäèí,
ïðèãí³÷óº íåîàíã³îãåíåç, çá³ëüøóº ãåìîäèíà-
ì³÷íó â³äïîâ³äü íà L-àðã³í³í [21–23]. Òàêèì
÷èíîì, ïðåïàðàò ìàº çäàòí³ñòü íå ò³ëüêè
ãàëüìóâàòè àãðåãàö³þ òðîìáîöèò³â, àëå ³ çíè-
æóâàòè ðèçèê óòâîðåííÿ òðîìá³â [23].

Íåäàâí³ äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè, ùî ìåò-
ôîðì³í âîëîä³º ³ íåïðÿìèì ìåõàí³çìîì çíè-
æåííÿ ð³âíÿ ²ÀÏ-1. Öåé åôåêò, ìîæëèâî,
ïîâ’ÿçàíèé ç³ çäàòí³ñòþ ìåòôîðì³íó çìåí-
øóâàòè ìàñó â³ñöåðàëüíî¿ æèðîâî¿ òêàíèíè,
à îòæå çìåíøóºòüñÿ ³ àêòèâí³ñòü ñèíòåçó
²ÀÏ-1, áî â³äîìî, ùî â³ñöåðàëüí³ àäèïîöèòè
ïðîäóêóþòü çíà÷íî á³ëüøå ²ÀÏ-1, í³æ àäè-
ïîöèòè ï³äøê³ðíî-æèðîâî¿ êë³òêîâèíè, à òåðà-
ï³ÿ ìåòôîðì³íîì ñïðèÿº çìåíøåííþ ìàñè
â³ñöåðàëüíîãî æèðó [24–26]. Ï³äâèùåííÿ
àêòèâíîñò³ ²ÀÏ-1 íà ñüîãîäí³ ðîçãëÿäàþòü ÿê
ôàêòîð âèñîêîãî êàðä³îâàñêóëÿðíîãî ðèçèêó,
îñîáëèâî ïî â³äíîøåííþ äî ðèçèêó ðîçâèòêó
ÖÄ 2-ãî òèïó òà ³íñóë³íîðåçèñòåíòíî-àñîö³-
éîâàíèõ ñòàí³â (îæèð³ííÿ, ìåòàáîë³÷íîãî
ñèíäðîìó, äèñë³ï³äåì³¿, ã³ïåðãë³êåì³¿).

Âàçîïðîòåêòèâí³ åôåêòè ìåòôîðì³íó ïî-
ëÿãàþòü â íîðìàë³çàö³¿ ñïàçìó òà ðåëàêñàö³¿
àðòåð³îë, çìåíøåíí³ ïðîíèêíîñò³ ñóäèííî¿
ñò³íêè ³ ãàëüìóâàíí³ ïðîöåñ³â íåîàíã³îãåíåçó
[1, 12]. Êð³ì òîãî, âñòàíîâëåíî, ùî ìåòôîðì³í
ìàº àíòèîêñèäàíòíó àêòèâí³ñòü, ùî îáóìîâ-
ëåíà ãàëüìóâàííÿì êë³òèííèõ îêèñëþâàëüíèõ
ðåàêö³é, ó òîìó ÷èñë³ ³ ïðîöåñó ãë³êîçèëþ-
âàííÿ á³ëê³â [22], à âïëèâ íà îêñèäàíòíó
ñèñòåìó, ó ñâîþ ÷åðãó, ïðèâîäèòü äî ïîêðà-
ùåííÿ ÷óòëèâîñò³ òêàíèí äî ³íñóë³íó.

Ñåðåä ð³çíîìàí³òíèõ åôåêò³â ìåòôîðì³íó
ç òî÷êè çîðó ïðîô³ëàêòèêè êàðä³îâàñêóëÿðíèõ
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çàõâîðþâàíü âàæëèâå çíà÷åííÿ ìàº âïëèâ
éîãî íà êðîâîò³ê. Â³äîìî, ùî ïðåïàðàò ï³ä-
ñèëþº êàï³ëÿðíèé êðîâîîá³ã ó ðÿä³ îðãàí³â,
âêëþ÷àþ÷è ñêåëåòí³ ì’ÿçè ³ æèðîâó òêàíèíó
[15, 27]. Â åêñïåðèìåíò³ ç âèêîðèñòàííÿì
òâàðèí ç ãîñòðîþ ³øåì³ºþ ïîêàçàíî àíòè-
³øåì³÷íèé åôåêò ìåòôîðì³íó. Òàê, çàñòîñó-
âàííÿ öüîãî ë³êàðñüêîãî ïðåïàðàòó ó ùóð³â
ïðèâîäèëî äî çíà÷íîãî çìåíøåííÿ ïëîù³
íåêðîçó ì³îêàðäà ïðè ³øåì³¿, ³íäóêîâàíî¿
òðèâàëîþ ïåðåâ’ÿçêîþ ë³âî¿ êîðîíàðíî¿
àðòåð³¿ [22]. Ïðèïóñêàþòü, ùî äàíèé ïðåïàðàò
âïëèâàº íà ñèñòåìó ì³êðîöèðêóëÿö³¿ çà äî-
ïîìîãîþ çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ ôóíêö³îíó-
þ÷èõ êàï³ëÿð³â â ³øåì³çîâàí³é òêàíèí³.

Ó ïîäâ³éíîìó ñë³ïîìó ðàíäîì³çîâàíîìó
äîñë³äæåíí³ [18] âèâ÷àëè âïëèâ ìåòôîðì³íó
íà ñóäèííó ðåàêòèâí³ñòü ó ðîäè÷³â õâîðèõ íà
ÖÄ 2-ãî òèïó ïåðøî¿ ë³í³¿ ñïîð³äíåíîñò³
ç ìåòàáîë³÷íèì ñèíäðîìîì áåç ÏÒÃ, ñåðåä-
í³é â³ê (38,3±7,6) ðîê³â, ³íäåêñ ìàñè ò³ëà
(36,3±2,0) êã/ì2. Â óìîâàõ ðåàêòèâíî¿ ã³ïåðå-
ì³¿ òåðàï³ÿ ìåòôîðì³íîì ïðèâîäèëà äî ³ñòîò-
íîãî ïîêðàùåííÿ åíäîòåë³éçàëåæíî¿ âàçî-
äèëàòàö³¿.

Âïëèâ ìåòôîðì³íó íà ïðîçàïàëüíèé ñòàí
ó õâîðèõ íà ÖÄ 2-ãî òèïó ìàº âàãîìå ïàòîãåíå-
òè÷íå çíà÷åííÿ, áî, çà äàíèìè äåÿêèõ äîñë³ä-
æåíü, àêòèâàö³ÿ ñèíòåçó ïðîçàïàëüíèõ ôàê-
òîð³â (²Ë-6) ìîæå ðîçãëÿäàòèñü ÿê ïðåäèêòîð
ôîðìóâàííÿ ³íñóë³íîðåçèñòåíòíîñò³ ³ ïðîãðå-
ñóâàííÿ ÖÄ 2-ãî òèïó [28–30]. Ó äîñë³äæåíí³
K. Isoda et al. [31] ïîêàçàíî, ùî ìåòôîðì³í
äîçîçàëåæíî ïðèãí³÷óâàâ âèâ³ëüíåííÿ ²Ë-6,
²Ë-8 ó ãëàäêîì’ÿçîâèõ êë³òèíàõ ñóäèí, ìàêðî-
ôàãàõ ³ åíäîòåë³îöèòàõ ëþäèíè. Àâòîðè ââà-
æàþòü, ùî â îñíîâ³ öèõ ïðîöåñ³â ëåæèòü
çíèæåííÿ òðàíñëîêàö³¿ íóêëåàðíîãî ôàêòîðà
òðàíñêðèïö³¿ (NF-kB), ùî ïðèâîäèòü äî ïðè-
ãí³÷åííÿ çàïàëüíèõ ïðîöåñ³â ó ñóäèíí³é ñò³íö³

³ ïîêðàùóº åíäîòåë³àëüíó ôóíêö³þ â óìîâàõ
ïðîçàïàëüíèõ åôåêò³â öèòîê³í³â.

Ñïðèÿòëèâèé âïëèâ ìåòôîðì³íó ìîæå
ðåàë³çîâóâàòèñÿ òàêîæ ÷åðåç çá³ëüøåííÿ óòâî-
ðåííÿ NO [22, 27]. Òàê, ïðè ³íêóáàö³¿ êóëüòóðè
åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí àîðòè áèêà ç ìåòôîð-
ì³íîì (50–500 ìêìîëü/ë) ñïîñòåð³ãàëîñÿ çà-
ëåæíå â³ä äîçè ï³äâèùåííÿ ôîñôîðèëþâàí-
íÿ ñåðèíó-1179 NO-ñèíòàçè åíäîòåë³þ [17].
Ö³ ïðîöåñè ñóïðîâîäæóâàëèñÿ ï³äâèùåííÿì
àêòèâíîñò³ NO-ñèíòàçè åíäîòåë³þ, à â ïîäàëü-
øîìó ³ á³îàêòèâíîñò³ NO. Êð³ì òîãî, â óìîâàõ
âèñîêî¿ êîíöåíòðàö³¿ ãëþêîçè (30 ììîëü/ë)
³íêóáàö³ÿ êóëüòóðè åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí
àîðòè áèêà ç ìåòôîðì³íîì âèêëèêàëà çíèæåí-
íÿ íàäëèøêîâî¿ åêñïðåñ³¿ ìîëåêóë àäãåç³¿,
åíäîòåë³àëüíîãî àïîïòîçó, ³íäóêîâàíèõ ã³ïåð-
ãë³êåì³ºþ. Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè,
ùî ïðè ï³äâèùåíí³ àêòèâàö³¿ NO-ñèíòàçè
åíäîòåë³þ îïîñåðåäêîâàíî ÷åðåç ÀÌÔ-çàëåæ-
íèé ìåõàí³çì ìåòôîðì³í ïîêðàùóº åíäî-
òåë³àëüíó ôóíêö³þ. Â åêñïåðèìåíòàëüí³é ðî-
áîò³ [15], ùî âèêîíàíà íà ùóðàõ ç íàäëèø-
êîâèì â³äêëàäåííÿì â³ñöåðàëüíîãî æèðó,
âèêëèêàíèì ¿æåþ, áàãàòîþ æèðàìè, ïîêàçàíî
çá³ëüøåííÿ åêñïðåñ³¿ åíäîòåë³àëüíî¿ NO-
ñèíòàçè íà òë³ çàñòîñóâàííÿ ìåòôîðì³íó [15].

Òàêèì ÷èíîì, ó äàíèé ÷àñ ðàö³îíàëüíà
òåðàï³ÿ ìåòôîðì³íîì ÖÄ 2-ãî òèïó òà àñîö³-
éîâàíèõ ç ³íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòþ ñòàí³â
(îæèð³ííÿ, ìåòàáîë³÷íèé ñèíäðîì, ïðåä³àáåò
(ÏÒÃ) ïðèâîäèòü äî ôîðìóâàííÿ ñïðèÿòëèâèõ
ôàðìàêîëîã³÷íèõ åôåêò³â, ÿê³ â ïîºäíàíí³ ç
êîðåêö³ºþ ñòèëþ æèòòÿ º åôåêòèâíèìè ñïî-
ñîáàìè êîðåêö³¿ ³íñóë³íîðåçèñòåíòíîñò³ òà
ã³ïåðãë³êåì³¿, ³ äîçâîëÿº ïîçèòèâíî âïëèâàòè
íà ÿê³ñòü æèòòÿ ïàö³ºíò³â ³ çàïîá³ãòè âèíèê-
íåííþ íåáåçïå÷íèõ äëÿ æèòòÿ ñåðöåâî-ñóäèí-
íèõ, ì³êðî- òà ìàêðîñóäèííèõ óñêëàäíåíü ÖÄ
2-ãî òèïó.
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Ò.Í. Àìáðîñîâà
ÝÔÔÅÊÒÈÂÍÎÑÒÜ ÏÐÈÌÅÍÅÍÈß ÌÅÒÔÎÐÌÈÍÀ  ÏÐÈ ÑÀÕÀÐÍÎÌ ÄÈÀÁÅÒÅ 2-ÃÎ ÒÈÏÀ:
ÊÀÐÄÈÎÂÀÑÊÓËßÐÍÛÅ, ÏÐÎÒÅÊÒÈÂÍÛÅ È ÌÅÒÀÁÎËÈ×ÅÑÊÈÅ ÝÔÔÅÊÒÛ

  Âûïîëíåí îáçîð îñíîâíûõ êàðäèîïðîòåêòèâíûõ, âàçîïðîòåêòèâíèõ è ìåòàáîëè÷åñêèõ ýôôåêòîâ
ìåòôîðìèíà ïðè ëå÷åíèè ñàõàðíîãî äèàáåòà 2-ãî òèïà. Ðàññìîòðåíû îñíîâíûå ïàòîãåíåòè÷åñêèå
ìåõàíèçìû âëèÿíèÿ ìåòôîðìèíà íà ñåðäöå, ñîñóäû, ãåìîñòàç, ýíäîòåëèàëüíóþ äèñôóíêöèþ,
ïðîâîñïàëèòåëüíûå è ïðîòðîìáîòè÷åñêèå ñîñòîÿíèÿ. Ëå÷åíèå ìåòôîðìèíîì ïîçèòèâíî âëèÿåò íà
ñíèæåíèå îáùåãî ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîãî ðèñêà è ðàçâèòèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ, ìèêðî-
è ìàêðîñîñóäèñòûõ îñëîæíåíèé ñàõàðíîãî äèàáåòà 2-ãî òèïà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñàõàðíûé äèàáåò 2-ãî òèïà, ìåòôîðìèí, êàðäèîïðîòåêöèÿ, âàçîïðîòåêöèÿ,
ìåòàáîëè÷åñêèå ýôôåêòû, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûé ðèñê.

T.N. Ambrosova
EFFECT OF METFORMIN IN TYPE 2 DIABETES: CARDIOVASCULAR, PROTECTIVE AND METABOLIC
EFFECTS

The article provides an overview of the major cardioprotection, vasoprotection and metabolic effects
of metformin in the treatment of type 2 diabetes. The basic pathogenetic mechanisms of action of metformin
on the heart, blood vessels, hemostasis, endothelial dysfunction, proinflammatory and prothrombotic are
shown. Treatment by metformin  positive influence reducing the overall cardiovascular risk of
cardiovascular, micro- and macrovessels complications of type 2 diabetes.

Key words: type 2 diabetes, metformin, cardioprotection, vasoprotection and metabolic effect,
cardiovascular risk.
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