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и инсулинорезистентностью [22]. 
В частности, метформин способ-
ствовал снижению  гипертрофии 
левого желудочка у лиц с предиа-
бетом без сопутствующей артери-
альной гипертензии.
Анализ результатов исследования 
DPPOS продемонстрировал, что 
метформин способен снижать вы-
раженность коронарного атеро-
склероза у  мужчин в  долгосроч-
ной перспективе [23].
В  ряде клинических исследований  
подтверждено воздей ствие метфор-
мина на печеночный  метаболизм глю-
козы [24]. В настоящее время неал-
когольная жировая болезнь печени 
(НАЖБП) рассматривается в качест-
ве печеночного компонента метабо-
лического синдрома, так как практи-
чески у всех пациентов с ожирением 
наблюдается жировая дистрофия ге-
патоцитов, а у половины – стеатоге-
патит. Распространенность НАЖБП 
среди пациентов с СД 2 типа состав-
ляет 60–80%. Сочетание СД  2 типа 
и  НАЖБП связано с  увеличением 
риска развития сердечно-сосудистых 
заболеваний практически в два раза, 
цирроза и гепатоцеллюлярной  карци-
номы – в два – два с половиной раза 
[25]. При этом в большинстве случа-
ев НАЖБП протекает бессимптомно, 

частота выявления  гепатомегалии 
при осмотре может достигать 75%. 
Средний  возраст больных на момент 
диагностики НАЖБП составляет 
45–50 лет, у большинства из них ИМТ 
> 30 кг/м2 [26].
Поскольку инсулинорезистентность 
является ключевым звеном патоге-
неза как предиабета, так и НАЖБП, 
коррекция питания в сочетании с те-
рапией метформином у лиц с преди-
абетом и  НАЖБП может снижать 
темпы синтеза липидов в  печени 
и глюконеогенеза через активизацию 
цАМФ-зависимой  протеинкиназы 
печени, приводя к снижению мито-
хондриального окисления и обмена 
жиров в печени [27].
Существует мнение, что метфор-
мин может влиять и на метаболизм 
ГПП-1, за счет чего меняется пи-
щевое поведение пациентов [28].
Глюкофаж® Лонг – оригинальный 
метформин пролонгированно-
го высвобождения. Начальная 
доза препарата Глюкофаж® Лонг 
составляет 500 или 750 мг/сут во 
время ужина, рекомендованная 
суточная доза – 1000–1500 мг/сут 
[29]. Современная технология Gel-
Shield («гель внутри геля») обеспе-
чивает равномерное длительное 
высвобождение действующего 

вещества в течение суток, что свя-
зано с более высокой привержен-
ностью пациентов терапии [30].
Установлено, что у пациентов с СД 
2 типа применение в течение шести 
месяцев препарата Глюкофаж® Лонг 
в отличие от препарата метформина 
немедленного высвобождения спо-
собствовало снижению уровня глю-
козы плазмы натощак на 16%, что 
было в два раза эффективнее [31]. 
В другом исследовании при анали-
зе группы пациентов, переведенных 
с метформина немедленного высво-
бождения на метформин пролонги-
рованного высвобождения (Глюко-
фаж® Лонг), отмечалось снижение 
частоты нежелательных явлений 
со стороны желудочно-кишечного 
тракта на 50% [32].

Заключение
Метформин  – наиболее изучен-
ный сахароснижающий препарат. 
Список исследований с его при-
менением у пациентов с сахарным 
диабетом 2 типа и предиабетом 
неуклонно расширяется, что по-
зволяет пациентам и с предиабе-
том контролировать гиперглике-
мию, предупреждая или замедляя 
развитие СД 2 типа и тем самым 
его серьезных осложнений.  

Литература

1. World Health Organization. Global report on diabetes. 2016.
2. Rodbard H.W., Lawrence B., Braithwaite S.S. et al. American Association of Clinical Endocrinologists medical guidelines 

for clinical practice for the management of diabetes mellitus // Endocr. Pract. 2007. Vol. 13. Suppl. 1. P. 1–68.
3. Соунцов Ю.И., Дедов И.И. Государственный реестр больных диабетом – основная информационная система расчета 

и планирования государственных экономических расходов на диабет // Сахарный диабет. 2005. № 2. С. 2–5.
4. Новиков И.В., Куликов А.Ю. Фармакоэкономический анализ использования метформина замедленного 

высвобождения в терапии сахарного диабета 2 типа // Фармакоэкономика: теория и практика. 2016. Т. 4. № 1. С. 88–94.
5. Hubert H.B., Feinleib M., McNamara P.T. et al. Obesity as an independent risk factor for cardiovascular disease: a 26-year 

follow-up of participants of the Framingham Heart Study // Circulation. 1983. Vol. 67. № 5. P. 968–977.
6. Retta K., Gottwald-Hostalek U. Understanding prediabetes: definition, prevalence, burden and treatment options 

for an emerging disease // Curr. Med. Res. Opin. 2019. Vol. 35. № 9. P. 1529–1534.
7. Алгоритмы специализированной медицинской помощи больным сахарным диабетом / под ред. И.И. Дедова, 

М.В. Шестаковой, А.Ю. Майорова. 9-й вып. М., 2019.
8. International Diabetes Federation. Chapter 1 – what is diabetes? // IDF Diabetes Atlas. 8th ed., 2017.
9. Glucose tolerance and mortality: comparison of WHO and American Diabetes Association diagnostic criteria. 

The DECODE study group. European Diabetes Epidemiology Group. Diabetes Epidemiology: Collaborative analysis 
of Diagnostic criteria in Europe // Lancet. 1999. Vol. 354. № 9179. P. 617–621.

10. Wong T.Y., Klein R., Couper D.J. et al. Retinal microvascular abnormalities and incident stroke: the atherosclerosis risk 
in Communities Study // Lancet. 2001. Vol. 358. № 9288. P. 1134–1140.

11. Дедов И.И., Шестакова М.В., Галстян Г.Р. Распространенность сахарного диабета 2 типа у взрослого населения 
России (исследование NATION) // Сахарный диабет. 2016. Т. 19. № 2. P. 104–112.

12. Prevention or Delay of Type 2 Diabetes: Standards of Medical Care in Diabetes – 2020 // Diabetes Care. 2020. Vol. 43. 
Suppl. 1. P. S32–S36.



55
Эндокринология

13. Diabetes Prevention Program (DPP) Research Group. The Diabetes Prevention Program (DPP): description of lifestyle 
intervention // Diabetes Care. 2002. Vol. 25. № 12. P. 2165–2171.

14. Look AHEAD Research Group, Wing R.R., Bolin P. et al. Cardiovascular effects of intensive lifestyle intervention in type 2 
diabetes // N. Engl. J. Med. 2013. Vol. 369. № 2. P. 145–154.

15. Drummen M., Dorenbos E., Vreugdenhil A.C.E. et al. Insulin resistance, weight, and behavioral variables as determinants 
of brain reactivity to food cues: a Prevention of Diabetes through Lifestyle Intervention and Population Studies in Europe 
and around the World – a PREVIEW study // Am. J. Clin. Nutr. 2019. Vol. 109. № 2. P. 315–321.

16. Knowler W.C., Barrett-Connor E., Fowler S.E. et al. Reduction in the incidence of type 2 diabetes with lifestyle intervention 
or metformin // N. Engl. J. Med. 2002. Vol. 346. № 6. P. 393–403.

17. Diabetes Prevention Program Research Group. Long-term effects of lifestyle intervention or metformin on diabetes 
development and microvascular complications over 15-year follow-up: the Diabetes Prevention Program Outcomes Study // 
Lancet Diabetes Endocrinol. 2015. Vol. 3. № 11. P. 866–875.

18. American Diabetes Association. Classification and diagnosis of diabetes: standards of medical care in diabetes – 2018 // 
Diabetes Care. 2018. Vol. 41. № 1. P. S13–S27.

19. Metformin. The Gold Standard / ed. C.J. Bailey, J.W. Campbell, J.C.N. Chan Wiley. 2007.
20. Tiikkainen M., Häkkinen A.M., Korsheninnikova E. et al. Effects of rosiglitazone and metformin on liver fat content, hepatic insulin resistance, 

insulin clearance, and gene expression in adipose tissue in patients with type 2 diabetes // Diabetes. 2004. Vol. 53. № 8. P. 2169–2176.
21. Zhou L., Liu H., Wen X. et al. Effects of metformin on blood pressure in nondiabetic patients: a meta-analysis of randomized 

controlled trials // J. Hypertens. 2017. Vol. 35. № 1. P. 18–26.
22. Mohan M., Al-Talabany S., McKinnie A. et al. A randomized controlled trial of metformin on left ventricular hypertrophy in patients 

with coronary artery disease without diabetes: the MET-REMODEL trial // Eur. Heart J. 2019. Vol. 40. № 41. P. 3409–3417.
23. Goldberg R.B., Aroda V.R., Bluemke D.A. et al. Effect of long-term metformin and lifestyle in the diabetes prevention 

program and its outcome study on coronary artery calcium // Circulation. 2017. Vol. 136. № 1. P. 52–64.
24. Emslie-Smith A.M., Boyle D.I., Evans J.M. et al. Contraindications to metformin therapy in patients with type 2 diabetes – 

a population-based study of adherence to prescribing guidelines // Diabet. Med. 2001. Vol. 18. № 6. P. 483–488.
25. Lazo M., Solga S., Horska A. et al. Effect of a 12-month intensive lifestyle intervention on hepatic steatosis in adults 

with type 2 diabetes // Diabetes Care. 2010. Vol. 33. № 10. P. 2156–2163.
26. Musso G., Gambino R., Cassader M. et al. Non-alcoholic fatty liver disease from pathogenesis to management: an update // 

Obes. Rev. 2010. Vol. 11. № 6. P. 430–445.
27. Ивашкин В.Т., Драпкина О.М., Шульпекова Ю.О. Диагностика и лечение неалкогольной  жировой  болезни печени. 

Методические рекомендации. М.: М-Вести, 2009.
28. Mannucci E., Ognibene A., Cremasco F. et al. Effect of metformin on glucagon-like peptide 1 (GLP-1) and leptin levels 

in obese nondiabetic subjects // Diabetes Care. 2001. Vol. 24. № 3. P. 489–494.
29. Инструкция по медицинскому применению Глюкофаж® Лонг 500 мг ЛСР-002098/10. Инструкция по медицинскому 

применению Глюкофаж® Лонг 750 мг ЛП-000509. Инструкция по медицинскому применению препарата 
Глюкофаж® Лонг 1000 мг ЛП-002396.

30. Timmins P., Donahue S., Meeker J., Marathe P. Steady-state pharmacokinetics of a novel extended-release metformin 
formulation // Clin. Pharmacokinet. 2005. Vol. 44. № 7. P. 721–729.

31. Derosa G., D'Angelo A., Romano D., Maffioli P. Effects of metformin extended release compared to immediate release formula 
on glycemic control and glycemic variability in patients with type 2 diabetes // Drug Des. Devel. Ther. 2017. Vol. 11. P. 1481–1488.

32. Blonde L., Dailey G.E., Jabbour S.A. et al. Gastrointestinal tolerability of extended-release metformin tablets compared to 
immediate-release metformin tablets: results of a retrospective cohort study // Curr. Med. Res. Opin. 2004. Vol. 20. № 4. P. 565–572.

The Patients at High Risk of Type 2 Diabetes Development 

Е.V. Ivannikova, PhD, O.M. Smirnova, MD, PhD, Prof. 
National Medical Research Center for Endocrinology

Contact person: Еkaterina V. Ivannikova, doc.ivannikova@gmail.com

Prediabetes is de� ned as a state of abnormal glucose homeostasis where blood glucose levels are elevated 
above those considered normal, but not as high as those required for a diagnosis of diabetes. Prediabetes 
is associated with high risks of developing serious diseases and poor quality of life of the patient. Globally, 
there are about 352.1 million people with prediabetes. By 2045, the number of able-bodied patients with a similar 
diagnosis is expected to double to 587 million. In this connection, timely diagnosis and identi� cation of risk groups 
for the correction of carbohydrate metabolism is of great importance. � e article provides data from numerous 
studies, a description of tactics and methods of treatment for patients with prediabetes.
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