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Основные положения
• Высокая смертность среди пациентов с острым коронарным синдромом на фоне сахарного 

диабета 2-го типа по сравнению с больными без гипергликемии в анамнезе указывает на актуаль-
ность проблемы. Лечение острого коронарного синдрома у пациентов с диабетом требует допол-
нительных усилий для установления эффективного метаболического контроля. Прием метформи-
на ассоциирован с меньшим расчетным риском внутригоспитальной летальности и летальности в 
течение 6 мес. после выписки у данной группы больных.

ОЦЕНКА ВЛИЯНИЯ МЕТФОРМИНА И ТЕРАПИИ ДРУГИМИ 
САХАРОСНИЖАЮЩИМИ ПРЕПАРАТАМИ НА ИСХОДЫ ЗАБОЛЕВАНИЯ 

ПРИ ОСТРОМ КОРОНАРНОМ СИНДРОМЕ У ПАЦИЕНТОВ 
С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ ВТОРОГО ТИПА

Цель
Оценить влияние метформина и других сахароснижающих препаратов на 
госпитальный и долгосрочный прогноз у пациентов с острым коронарным 
синдромом (ОКС) на фоне сахарного диабета 2-го типа (СД 2).

Материалы 
и методы

В исследование включены 63 пациента с ОКС и СД 2. Всем больным про-
ведено клиническое обследование, оценка риска летальности и развития 
инфаркта миокарда по шкалам GRACE (Global Registry of Acute Coronary 
Events), TIMI (Thrombolisis In Myocardial Infarction) на госпитальном этапе и 
через 6 мес. после госпитализации.

Результаты

Прием метформина ассоциирован с меньшим расчетным риском внутриго-
спитальной летальности и летальности в течение 6 мес. после выписки среди 
больных ОКС на фоне СД 2, а также меньшим риском наступления неблаго-
приятных сердечно-сосудистых событий в течение 14 дней после их возник-
новения у пациентов с нестабильной стенокардией на фоне СД 2. Высокие 
суточные дозировки метформина также показали ассоциацию со снижением 
расчетного риска внутригоспитальной летальности и летальности в течение 
6 мес. после выписки среди пациентов с ОКС на фоне СД 2. Обратная ассо-
циация между суточной дозировкой метформина и стенокардией (боль в гру-
ди, одышка) у больных ОКС и СД 2 свидетельствует о протективном эффекте 
высоких суточных дозировок метформина в отношении риска осложнений в 
течение полугода после выписки.

Заключение

Наряду с эффективной терапией одним из важных аспектов лечения ОКС яв-
ляется воздействие на сопутствующие факторы риска, в том числе контроль 
уровня глюкозы крови. В настоящее время определены основные группы са-
хароснижающих препаратов, исследуют их влияние на сердечно-сосудистые 
события, отдаленные эффекты и долгосрочный прогноз. Результаты пред-
ставленной работы свидетельствуют о наличии кардиопротективных эффек-
тов метформина и указывают на необходимость дальнейшего изучения мет-
формина для подтверждения преимущества применения препарата с целью 
вторичной профилактики среди пациентов с ОКС и СД 2.
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Aim
To study the influence of hypoglycemic therapy on hospital and long-term 
prognosis in patients with acute coronary syndrome (ACS) and diabetes type 2.

Methods

The study included 63 patients with ACS and type 2 diabetes. All patients 
had a clinical examination, assessment of mortality risk and myocardial 
infarction on GRACE scale (Global Registry of Acute Coronary Events) and 
TIMI (Thrombolisis In Myocardial Infarction) in-hospital and six months after 
hospitalization.

Results

Metformin is associated with a lower estimated risk of in-hospital mortality and 
within 6 months after discharge in patients with acute coronary syndrome on the 
background of type 2 diabetes and with less risk of adverse cardiovascular events 
within 14 days of their occurrence in patients with unstable angina pectoris on the 
background of diabetes. High daily doses of metformin have also been associated 
with a decrease in the estimated risk of in-hospital mortality and within 6 months 
after discharge in patients with ACS associated with diabetes. The inverse 
association between the daily dosage of metformin and the presence of angina 
pectoris in patients with ACS and diabetes type 2 indicates a protective effect of 
metformin high daily dosages in relation to the risk of complications within six 
months after the discharge from hospital.

Conclusion

One of the important aspects of ACS treatment, along with effective therapy, 
is the impact on concomitant risk factors, including blood glucose control. The 
main groups of hypoglycemic drugs have currently been identified; their effect 
on cardiovascular events, long-term effects and long-term prognosis are being 
investigated.

Keywords
Acute coronary syndrome • Diabetes mellitus type 2 • Hypoglycemic therapy • 
Metformin
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Highlights
• The high mortality rate among patients with acute coronary syndrome on the background of diabetes 

mellitus type 2 compared with patients without such a history indicates the urgency of the problem. 
To provide effective metabolic control the treatment of acute coronary syndrome in diabetic patients 
requires additional efforts. Metformin intake leads to, as it is estimated, a lower hospital mortality risk 
and after hospital lethality during 6 months.

Список сокращений
ИМ
НС
ОКС
ОКСбпST

–

–

–

–

инфаркт миокарда
нестабильная стенокардия
острый коронарный синдром
острый коронарный синдром без подъема ST

ОКСпST

СД
СМ

–

–

–

острый коронарный 
синдром с подъемом ST
сахарный диабет
сульфанилмочевина

Введение
По данным на 2021 г., патологии сердечно-со-

судистой системы являются первоочередной при-
чиной смертности на территории Российской Фе-

дерации (46,3%). В 2018 г. смертность от ишемиче-
ской болезни сердца составила 52,6% в структуре 
болезней системы кровообращения [1]. Сахарный 
диабет (СД) служит независимым фактором риска 
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атеросклероз-ассоциированных болезней системы 
кровообращения, при этом более половины паци-
ентов на момент постановки диагноза страдают 
ишемической болезнью сердца. До 60% больных 
СД имеют «немые» либо малосимптомные формы 
инфаркта миокарда (ИМ); среди данных больных 
в 2–3 раза выше смертность при развитии острого 
коронарного синдрома (ОКС) [2].

Наряду с эффективной терапией одним из важ-
ных аспектов лечения ОКС является воздействие 
на сопутствующие факторы риска, в том числе 
контроль уровня глюкозы крови [3]. В настоящее 
время определены основные группы сахаросни-
жающих препаратов, активно исследуют их влия-
ние на сердечно-сосудистую систему, разработаны 
стандарты лечения больных СД 2, ОКС. Вместе с 
тем необходимо следовать принципу индивидуали-
зации лечения и учитывать наличие сопутствую-
щих патологий, особенности течения заболевания. 
Несмотря на то что ассоциация между ОКС и СД 
2 подтверждена, какое влияние оказывает сахаро-
снижающая терапия на исходы ОКС у пациентов с 
СД 2, неизвестно. Также остается неясным, влияют 
ли противодиабетические препараты на будущий 
риск сердечно-сосудистых осложнений у пациен-
тов с ишемической болезнью сердца и уязвимой 
бляшкой. Возможно, что сопутствующие кардио-
протективные эффекты сахароснижающих препа-
ратов также воздействуют на прогноз у пациентов 
с ИМ и нестабильной стенокардией (НС).

Цель работы – оценить влияние метформина 
и других сахароснижающих препаратов на госпи-
тальный и долгосрочный прогноз у пациентов с 
ОКС на фоне СД 2.

Материалы и методы
Исследование выполнено в ГБУЗ НСО «Город-

ская клиническая больница № 34» (Новосибирск, 
Россия) с 20 ноября 2018 г. по 28 апреля 2019 г., 
включены 63 пациента. Протокол исследования 
одобрен этическим комитетом учреждения (прото-
кол № 15 от 18.09.2018 г.).

Критерии включения: 1) СД 2 в соответствии с 
критериями Всемирной организации здравоохра-
нения (1999 г.); 2) ОКС (ИМ или НС) по критериям 
Российского кардиологического общества (2017 г.); 
3) подписание информированного согласия на уча-
стие в исследовании.

В исследование не включены: 1) дети и под-
ростки до 18 лет; 2) пациенты, чей госпитальный 
прогноз невозможно было оценить в связи с пере-
водом в другое амбулаторно-поликлиническое уч-
реждение; 3) почечная недостаточность или нару-
шение функции почек (клиренс креатинина менее 
60 мл/мин); 4) диабетический кетоацидоз. Дизайн 
исследования: серия случаев, открытое.

Диагноз «острый коронарный синдром» уста-

навливал врач по совокупности критериев, раз-
работанных Европейским и Российским карди-
ологическими обществами (2017 г.) [4]. Диагноз 
«сахарный диабет» – лечащий врач в соответствии 
с критериями ADA, EASD (2018 г.).

Всем пациентам проведено клиническое обсле-
дование: сбор жалоб, анамнеза, осмотр, лаборатор-
ная диагностика (общеклинический, биохимиче-
ский и иммунологический анализы крови, инстру-
ментальные обследования (ЭКГ, ЭхоКГ), расчет 
скорости клубочковой фильтрации по формуле 
CKD-EPI (Chronic Kidney Desease Epidemiology 
Collaboration) 2009 г. в модификации 2011 г.) [5]. 
При помощи ЭКГ определяли наличие рубцовых 
изменений миокарда, нарушений сердечного рит-
ма, признаков ишемии.

Конечные точки регистрировали в течение 
госпитального этапа (летальные исходы по сер-
дечно-сосудистым и иным причинам, повторный 
ИМ, ранняя постинфарктная стенокардия, острое 
нарушение мозгового кровообращения, острые 
нарушения ритма и проводимости сердца, острая 
сердечная недостаточность III–IV ст. по Killip). 
В постгоспитальном периоде, спустя 6 мес., также 
определены конечные точки: повторные госпита-
лизации по сердечно-сосудистым причинам в те-
чение полугода амбулаторного наблюдения, острое 
нарушение мозгового кровообращения, летальные 
исходы по сердечно-сосудистым и иным причинам.

Для определения риска наступления повтор-
ных неблагоприятных сердечно-сосудистых собы-
тий в течение двух недель после ОКС использова-
на шкала TIMI для острого коронарного синдрома 
без подъема ST (ОКСбпST). В данной шкале базо-
вым уровнем риска является показатель 4,7%. Вы-
сокий балл по данной шкале при ОКСбпST свиде-
тельствует о наличии повышенного риска небла-
гоприятных сердечно-сосудистых событий, таких 
как ИМ, ранняя постинфарктная стенокардия, ко-
торая может потребовать реваскуляризации, и вы-
соком риске сердечно-сосудистой смерти. 

Для острого коронарного синдрома с подъемом 
ST (ОКСпST) по шкале TIMI также возможно опре-
делить риск наступления неблагоприятных сердеч-
но-сосудистых событий в течение 30 дней. Базо-
вый уровень риска составляет 0,8% при условии 
отсутствия факторов риска, используемых в шкале. 
Кроме того, при использовании данной шкалы воз-
можно долгосрочное прогнозирование повышения 
риска смерти (3 года), а также развития хрониче-
ской сердечной недостаточности и их сочетания. 

Риск развития ИМ и летального исхода на го-
спитальном этапе и в течение полугода после ОКС 
позволяет рассчитать шкала GRACE [6]. При по-
мощи шкалы возможна оценка внутрибольничной 
летальности, развития ИМ, а также риска насту-
пления данных событий в течение полугода после 
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первичного сердечно-сосудистого события. Эти 
данные позволяют подобрать персонифицирован-
ную терапию для пациента с ОКС, определить ее 
интенсивность. Риск по шкале GRACE оценивают 
как низкий при значениях менее 109 баллов (смерт-
ность менее 1%), умеренный – при 109–140 баллах 
(смертность 1–3%), высокий – более 140 баллов 
(смертность более 3%).

Лечение пациентов выполнено в соответствии с 
рекомендациями по диагностике и лечению боль-
ных c ОКСбпST электрокардиограммы (2015 г.) и 
клиническими рекомендациями «Острый инфаркт 
миокарда с подъемом сегмента ST электрокардио-
граммы» (2016 г.). Среди 23 (36,5%) больных про-
ведена чрескожная транслюминальная коронарная 
ангиопластика со стентированием.

Статистический анализ
Статистическая обработка проведена с помо-

щью программы IBM SPSS Statistics 23 (IBM Corp., 
США). Метод Колмогорова – Смирнова использо-
ван для распределения количественных признаков 
(среднее значение (М) и стандартное отклонение 
(SD)); для сравнения выборок применен t-тест Стъ-
юдента. При отсутствии нормального распределе-
ния вычислена медиана (Me 25%; 75%). Для оценки 
тесноты связи между двумя признаками использо-
ван коэффициент ранговой корреляции Спирмена 
(r). Для сравнения двух независимых выборок – 
U-критерий Манна – Уитни. С помощью критерия 
χ2 Пирсона, z-критерия оценены качественные при-
знаки. Критический уровень значимости нулевой 
гипотезы (p) составил <0,05.

Результаты 

Всего в анализ включены 63 пациента, госпи-
тализированные с ОКСпST и ОКСбпST и СД 2. 
Как видно из представленных клинических дан-
ных (табл. 1), в группу больных ОКСпST вошли 4 
пациента, группу с ОКСбпST составили 59 участ-
ников. До госпитализации 20 (31,7%) пациентов 
уже перенесли чрескожное коронарное вмеша-
тельство. Избыточная масса тела отмечена у 57 
(90,5%) больных. 

У всех пациентов при госпитализации в карди-
ологическое отделение оценивали риск смерти по 
шкалам TIMI и GRACE независимо от дальнейшей 
тактики лечения. Распределение больных по степе-
ни риска по шкале GRACE представлено в табл. 2.

Большая часть пациентов (44,4%) имели умерен-
ный риск по шкале GRACE. Большинство больных 
(90,5%) принимали различные сахароснижающие 
препараты во время стационарного лечения. Тера-
пия была назначена до ОКС на амбулаторном этапе 
лечения продолжительностью от 3 мес. до 10 лет. 
Распределение пациентов, получавших сахаросни-
жающие препараты, следующее: n = 25 (39,7%) – 
монотерапия метформином от 500 до 2 000 мг в 
сутки, n = 10 (15,9%) – монотерапия инсулином, 
n = 6 (9,5%) – комбинация инсулина и таблети-
рованной формы препарата сульфанилмочевины 
(СМ) или ингибитора дипептидилпептидазы-4, 
n = 4 (6,3%) – комбинация метформина и таблети-
рованного препарата из группы СМ, n = 12 (19,0%) 
– монотерапия таблетированной формы препарата 
СМ и n = 6 (9,5%) – без терапии.

Сопоставление подгрупп пациентов, получающих

Таблица 2. Распределение пациентов с острым коронарным синдромом и сахарным 
диабетом 2-го типа по степени риска согласно шкале GRACE
Table 2. Distribution of patients with acute coronary syndrome and type 2 diabetes risk class 
according to GRACE scale

Пациенты / 
Patients, (n)

Высокий риск / 
High risk, n (%)

Умеренный риск / 
Moderate risk, n (%)

Низкий риск / 
Low risk, n (%)

63 9 (14,3) 28 (44,4) 26 (41,3)

Таблица 1. Характеристика обследованных пациентов 
Table 1. Characteristics of the examined patients

Показатель / Index n (%)

Общее число обследованных пациентов (м/ж) / Total number of 
patients (m/f)

63
21/42 (33,3/66,7)

Возраст, лет / Age, years, Ме (25%; 75%) 69,0 (63,0; 77,0)

Индекс массы тела, кг/м2 / Body mass index, kg/m2, Ме (25%; 75%) 32,0 (28,8; 35,4)

Инфаркт миокарда/нестабильная стенокардия / Myocardial 
infarction/unstable angina 16/47 (25,4/74,6)

Элевация ST/отсутствие / ST elevation/absence 4/59 (6,4/93,6)

Q-положительный/отсутствие / Q-positive/absence 5/58 (7,9/92,1)

Повышение тропонина I / Increased troponin I 16 (25,4)

различные сахароснижающие 
препараты, по клиническим, 
анамнестическим и лаборатор-
ным характеристикам предс-
тавлено в табл. 3.

Определено, что у пациен-
тов, принимающих препараты 
СМ, индекс массы тела выше, 
чем у больных, придержива-
ющихся терапии комбинаци-
ей метформина и препаратов 
СМ. Кроме этого, у участни-
ков подгруппы монотерапии 
инсулином чаще отмечен ИМ, 
выше продолжительность СД 
и показатели глюкозы кро-
ви натощак по сравнению с 
больными подгруппы моноте-
рапии метформином.

Осложнения госпитального 
этапа зарегистрированы у 31 
(39,7%) пациента: ранняя по-
стинфарктная стенокардия – 3 
случая, отек легких – 1 случай, 
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Таблица 3. Клинические, анамнестические и лабораторные данные пациентов, получавших сахароснижающую терапию
Table 3. Clinical, anamnestic and laboratory characteristics of patients with various hypoglycemic therapy

Характеристика / 
Characteristics

Подгруппа 
монотерапии 
метформином 
(1) / Metformin 
monotherapy 
subgroup (1)

Подгруппа 
монотерапии 

инсулином  
(2) / Insulin 

monotherapy 
subgroup (2)

Подгуппа 
комбинации 
инсулина и 

таблетированного 
препарата СМ 
или ДПП-4 (3) 
/ Subgroup of a 
combination of 

insulin and a tablet 
preparation SM or 

DPP-4 (3)

Подгруппа 
комбинации 

метформина и 
таблетированного 

препарата СМ 
(4) / Subgroup of 
a combination of 
metformin and a 

tablet preparation 
SM (4)

Подгруппа 
монотерапии 

таблетированного 
препарата СМ 
(5) / Subgroup 

of monotherapy 
of the SM tablet 
preparation (5)

Подгруппа 
без 

лечения (6) 
/ Subgroup 

without 
treatment 

(6)

Возраст, лет / Age, 
years, Ме (25%; 75%)

67,0 
(62,5; 74,0)

73,5 
(66,5; 80,0)

64,5 
(55,3; 76, 5)

69,0 
(59,0; 83,5)

69,5 
(68,0; 76,8)

76,5 
(53,8; 83,0)

Мужской пол / 
Male, n, % 7 (28,0) 3 (30,0) 2 (33,3) 1 (25,0) 5 (41,7) 3 (50,0)

ИМТ, кг/м2 / BMI, kg/
m2, Ме (25%; 75%)

31,2 
(27,1; 34,4)

31,4 
(30,8; 32,3)

32,9 
(30,6; 39,3)

26,2 
(20,0; 34,3)

35,0 
(30,1; 39,2)*

31,3 
(25,6; 33,9)

ИМ/НС / MI/UA, n, % 4/21 
(16,0/84,0)

5/5 
(50,0 /50,0)**

1/5 
(16,7/83,3)

1/3 
(25,0/75,0)

3/9 
(25,0/75,0)

2/4 
(33,3/66,7)

Продолжительность  
СД, лет / Duration 
of DM, years, Ме 
(25%; 75%)

6,0 
(3,0; 8,0)

18,0 
(13,7; 20,0)***

9,5 
(6,0; 13,0)

10,5 
(6,0; 12,0)

11,0
(7,5; 14,0)

8,0 
(4,0; 10,0)

Глюкоза крови 
натощак, ммоль/л 
/ Fasting blood 
glucose, mmol/L, Ме 
(25%; 75%)

7,4 
(6,4; 8,5)

11,8
(9,1; 20,2)#

10,3 
(7,4; 25,1)

7,6 
(5,7; 8,9)

8,6 
(6,1; 9,1)

5,9 
(5,0; 14,7)

Примечание: * – p4–5 = 0,041; ** – p1–2 = 0,009; *** – p1–2 = 0,005; # – p1–2 = 0,001; ДПП-4 – дипептидилпептидаза-4; 
ИМ – инфаркт миокарда; ИМТ – индекс массы тела; HC – нестабильная стенокардия; СД – сахарный диабет; СМ – 
сульфанилмочевина. 
Note: * – p4–5 = 0,041; ** – p1–2 = 0,009; *** – p1–2 = 0,005; # – p1–2 = 0,001; BMI – body mass index; DM – diabetes mellitus; DPP – 
dipeptidyl peptidases; MI – myocardial infarction; SM – sulfonylurea; UA – instable angina. 

нарушения проводимости, такие как блокада ножек 
пучка Гиca, – 17, фибрилляция предсердий – 7, же-
лудочковая экстрасистолия – 3 случая (табл. 4).

Отдаленные исходы (спустя 6 мес.) оценены у 
58 из 63 включенных в исследование пациентов, 
отклик составил 92,1%. За этот период произо-
шло 7 случаев смерти (12,1%), из них 4 (57,1%) 
обусловлены сердечно-сосудистыми причинами 
(1 случай – острый инфаркт миокарда (1,7%) и 3 
случая острой сердечной недостаточности (5,2%)) 
и 3 (42,9%) случая по другим причинам (1 случай 
нозокомиальной пневмонии (1,7%), 1 случай – вне-
больничная пневмония (1,7%), 1 случай – синдром 

диссеминированного внутрисосудистого свертыва-
ния (1,7%)). Повторная госпитализация отмечена в 
21 (36,2%) случае. Структура причин повторной го-
спитализации: НС – 33%, ИМ – 5%, артериальная 
гипертензия – 10%, стентирование – 14%, корона-
рография – 24%, другое – 14%.

Также зарегистрировано количество дней от 
первичной госпитализации до летального исхода/
повторной госпитализации (табл. 5).

Обнаружена значимая обратная корреляция 
между приемом метформина и полученными бал-
лами по шкале GRACE (r = -0,332; p = 0,008). Су-
точная доза метформина обратно ассоциирована

Таблица 4. Осложнения на госпитальном этапе 
Table 4. Characteristics of complications during hospital period

Осложнение / Complication, n = 31 n (%)
Ранняя постинфарктная стенокардия / 
Early postinfarction angina 3 (4,8)

Отек легких / Pulmonary edema 1 (1,6)
Нарушения проводимости (блокада ножек 
пучка Гиса) / Conduction disturbances 17 (27,0)

Фибрилляция предсердий / Atrial 
fibrillation 7 (11,1)

Желудочковая экстрасистолия / Ventricular 
premature beats 3 (4,8)

Таблица 5. Исходы обследованных пациентов (n = 99)
Table 5. Characteristics of patient outcomes (n = 99)

Исходы пациентов / Patient outcomes, n = 58 (n, %)

Летальный исход / Lethal 7 (12,1)

Количество дней от начала госпитализации до 
летального исхода / The number of days from the 
beginning to the hospital mortality, Ме (25%; 75%)

155 (71; 219)

Повторная госпитализация / Rehospitalization  21 (36,2)

Количество дней от начала госпитализации до 
повторной госпитализации / The number of days 
from the beginning to the hospital readmission, Ме 
(25%; 75%)

130 (84; 208)
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с баллами по шкале GRACE (r = -0,518; p = 0,003); и 
обратно связана с наличием жалоб на боль в груди 
и/или одышку через 6 мес. после первой госпита-
лизации (r = -0,377; p = 0,034) (табл. 6).

Так как среди обследованных лиц преобладали 
больные с НС, проведен корреляционный анализ 
для этой подгруппы пациентов (табл. 7). 

Определены обратные корреляции между прие-
мом метформина и баллами по шкале GRACE 
(r = -0,325; p = 0,024), а также приемом метформина 
и баллами по шкале TIMI (r = -0,327; p = 0,025). Вы-
явлена обратная связь между суточной дозой пре-
парата метформина и баллами по шкале GRACE 
(r = -0,428; p = 0,037).

Обсуждение
При ОКС многие факторы, связанные с СД 2, та-

кие как глюкоза крови, гипер- и гипогликемия, гли-
кированный гемоглобин, ассоциированы с неблаго-
приятным исходом [7]. В то же время исследования 
ACCORD и ADVANCE показали, что жесткий гли-
кемический контроль не оказывает положительного 
влияния на прогноз у таких пациентов, а наоборот, 
может приводить к эпизодам гипогликемии и по-
вышению смертности [8, 9]. Помимо обеспечения 
контроля гликемии многие сахароснижающие пре-
параты имеют кардиопротективный эффект [10].

Наше исследование продемонстрировало нали-
чие обратных ассоциаций приема метформина с 
баллами по шкалам GRACE и TIMI у больных ОКС 
на фоне СД 2. 

Ранее определено, что прием метформина пациен-
тами с СД 2 на фоне ОКС прямо ассоциирован с низ-
кой госпитальной смертностью от всех причин [11].

Известно, что метформин – препарат первой линии 
лечения больных СД 2. Однако серьезным побоч-
ным действием является развитие лактатацидоза, 
так как при высоких концентрациях препарат бло-
кирует глюконеогенез в печени (чаще при почеч-
ной недостаточности, гипоперфузии печени, ткане-
вой гипоксии). При этом применение метформина, 
по результатам исследования DIGAMI2, снижало 
смертность от всех причин на 35% в отличие от 
использования инсулинотерапии и производных 
сульфонилмочевины [15]. 

Согласно «Алгоритмам специализированной 
медицинской помощи больным сахарным диабе-
том» (2019 г.), метформин противопоказан боль-
ным СД и ОКС из-за риска развития лактатацидоза 
при тканевой гипоксии и неизученного влияния на 
ранние и отдаленные клинические исходы. Хотя 
ОКС и повышает риск лактатацидоза, заболевание 
при приеме метформина развивается крайне ред-
ко (0,03 случая/1 000 пациенто-лет): на практике 
с такими ситуациями лечащий врач встречается в 
единичных случаях, кроме того, нет точных кри-
териев для определения, у какого пациента разо-
вьется лактатацидоз [1]. В реальной клинической 
практике решение о продолжении терапии мет-
формином лечащий врач принимает после оценки 
вреда и пользы для конкретного больного. Предпо-
лагается, что кардиопротекторный эффект метфор-
мина не зависит от его гипогликемического дейст-
вия. Потенциальные механизмы возникновения 
этого явления включают активацию пути АМРК 
(цАМФ-зависимая протеинкиназа) либо непосред-
ственно, с помощью усиления AMФ-киназы, либо 
посредством стимуляции аденозиновых рецепторов; 

Таблица 6. Корреляционные связи характера сахароснижающей терапии с осложнениями острого коронарного синдрома у 
пациентов с сахарным диабетом 2-го типа
Table 6. Correlation character of hypoglycemic therapy connections with complications of acute coronary syndrome in patients with 
diabetes type 2 

Показатель / Index Коэффициент корреляции 
/ Correlation coefficient p

Прием метформина и баллы по шкале GRACE / Metformin and GRACE scores -0,332 0,008

Суточная доза метформина и баллы по шкале GRACE / Metformin dosage and 
GRACE score -0,518 0,003

Суточная доза метформина и беспокоящая одышка/боль в груди через 6 мес. после 
первой госпитализации / Metformin Dosage and disturbing breathlessness/chest pain 6 
months after first hospitalization

-0,377 0,034

Таблица 7. Корреляционные связи характера сахароснижающей терапии с осложнениями острого коронарного синдрома у 
пациентов с нестабильной стенокардией и сахарным диабетом 2-го типа
Table 7. Correlation between hypoglycemic therapy and complications of ACS in patients with unstable angina and diabetes type 2 

Показатель / Index Коэффициент корреляции 
/ Correlation coefficient р

Прием метформина и баллы по шкале GRACE / Metformin and GRACE scores -0,325 0,024

Прием метформина и баллы по шкале TIMI / Metformin and TIMI score -0,298 0,013

Дозировка метформина (мг/сут) и баллы по шкале GRACE / Metformin dosage (mg/
day) and GRACE score -0,428 0,037
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все вышеперечисленные эффекты ингибируют 
открытие пор, меняющих проницаемость мито-
хондрий при реперфузии (ее открытие приводит 
к активации апоптоза и гибели кардиомиоцита), и 
обеспечивают кардиопротекцию [12]. AMФ-киназа 
действует как энергитический датчик и активиру-
ется при снижении уровня аденозинтрифосфата в 
цитоплазме клетки [14]. Предполагается, что мет-
формин обеспечивает кардиопротекцию путем ин-
гибирования митохондриального комплекса I, что 
снижает повреждение миокарда в результате ре-
перфузии. Блокировка комплекса не дает открыть-
ся порам, меняющим проницаемость митохондрий, 
и далее выходу цитохрома и активных форм кисло-
рода с последующим апоптозом [13].

В нашем исследовании выявлено, что суточная 
дозировка метформина у пациентов с СД 2 при 
ОКС обратно ассоциирована с полученными бал-
лами по шкале GRACE, а также наличием стено-
кардии через 6 мес. после первой госпитализации. 
Высокие концентрации метформина ингибируют 
комплекс I в эндотелиальных клетках и предотвра-
щают вызванную высоким содержанием глюкозы 
гибель эндотелиальных клеток посредством ин-
гибирования открытия пор [16]. При применении 
высоких доз метформина при реперфузии снижа-
ется гибель клеток культуры H9c2 (свободные от 
микоплазмы миобласты сердца). При однократной 
обработке высокими дозами метформина при ише-
мии уменьшается зона инфаркта in vitro и in vivo, 
терапия высокими дозами метформина непосред-
ственно в момент ишемии снижает реперфузион-
ную травму миокарда и вызвает торможение акти-
вации комплекса I, что сопровождается затуханием 
вскрытия пор. В отличие от эффекта, оказываемого

постоянным приемом метформина, действие пре-
парата при однократном приеме не зависит от 
AMPK-активации. Таким образом, однократное 
введение высокой дозы метформина при реперфу-
зии уменьшает повреждение сердца через модуля-
цию комплекса I [13].

Результаты представленной работы свидетель-
ствуют о положительном влиянии метформина 
на прогноз у пациентов с ОКС и СД 2. Необходи-
мо дальнейшее исследование препарата для под-
тверждения преимуществ его применения с целью 
вторичной профилактики среди данных больных.

Заключение
Среди пациентов с ОКС на фоне СД 2 прием 

метформина обратно ассоциирован с расчетным 
риском летального исхода на госпитальном этапе и 
в течение полугода после ОКС по шкале GRACE. 
Суточная доза метформина также обратно связана 
с расчетным риском летального исхода на госпи-
тальном этапе и в течение полугода после ОКС по 
шкале GRACE у данной группы больных.
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