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Актуальность 

Метформин является наиболее часто назначаемым препаратом первой линии в 

терапии пациентов с сахарным диабетом 2 типа. Есть сообщения о том, что 

применение метформина приводит к снижению концентрации витамина В12 и 

фолиевой кислоты, однако механизмы этого эффекта не выяснены. 

Уменьшение и концентрации фолиевой кислоты, и витамина В12, в свою 

очередь, может приводить к увеличению концентрации гомоцистеина, который 

является независимым фактором риска сердечно-сосудистых заболеваний, 

особенно для больных сахарным диабетом 2 типа.  

 

Целью работы стало изучение влияния метформина на развитие дефицита 

витамина В12 (менее 150 пмоль/л), снижения концентрации витамина В12 (в 

диапазоне 150–220 пмоль/л) и влияние метформина на концентрации фолата 

и гомоцистеина у пациентов с сахарным диабетом 2 типа, получающих терапию 

инсулином. 

 

Материалы и методы 

В исследование было включено 39 пациентов в возрасте 30–80 лет, страдающих 

сахарным диабетом 2 типа и получающих терапию инсулином. На получение 

метформина были рандомизированы 19 пациентов (850 мг 3 раза в день), 20 

пациента получали плацебо. Средняя доза метформина составила 2050 мг в 

день. 

 

Результаты исследования 

За период 8 месяцев лечения в группе плацебо концентрация витамина B12 

увеличилась по сравнению с исходной на 0,2 пмоль/л (0%, 95% CI -3–4%), 

концентрация фолиевой кислоты увеличилась на 1,01 нмоль/л (8%, 95% CI 4–
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12%) и концентрация гомоцистеина увеличилась на 1,60 мкмоль/л (20%, 95% CI 

16–25%). В группе пациентов, получавших метформин, уровень витамина B12 

снизился на 89,8 пмоль/л (-19%, 95% CI -22–15%) по сравнению с исходным 

значением, в то время как концентрация фолиевой кислоты увеличилась на 0,21 

нмоль/л (3%, 95% CI -1–6%), концентрация гомоцистеина увеличилась на 3,26 

мкмоль/л (26%, 95% СI 21–31%). 

По сравнению с плацебо, лечение метформином было связано со снижением 

концентрации витамина B12 на 19% (95% CI -24–14%, р=0,033) и 5%-м 

увеличением концентрации гомоцистеина (95% СI -1–11%, р=0,091). Влияние 

метформина на концентрации витамина B12, фолиевой кислоты и 

гомоцистеина было повторно проанализировано после поправки полученных 

результатов на возраст, предшествующее лечение метформином, длительность 

диабета, пол, дозы получаемого инсулина и курение. 

Пациенты с дефицитом витамина B12 в конце исследования имели средний 

уровень гомоцистеина в конце исследования 23,7 мкмоль/л (95% CI 18,8–30,0 

мкмоль/л), по сравнению с 18,1 мкмоль/л (95% CI 16,7–19,6 мкмоль/л, р=0,003) 

у пациентов с низким уровнем витамина B12 и 14,9 мкмоль/л (95% CI 14,3–15,5 

мкмоль/л) у пациентов с нормальным уровнем витамина B12 (>220 мкмоль/л). 

 

Выводы исследования 

Во-первых, метформин может значимо снижать концентрацию витамина B12. 

И данное исследование показало, что это снижение не является временным, а 

сохраняется и прогрессирует с течением времени.  

Снижение концентрации фолиевой кислоты было обнаружено в группе 

метформина по сравнению с группой плацебо, однако это снижение не было 

статистически значимым при поправке полученных результатов на индекс 

массы тела и привычку курения среди пациентов.  

В-третьих, снижение концентрации витамина B12 связано с увеличением 

уровня гомоцистеина. Концентрация гомоцистеина была повышена у тех 

пациентов, уровень витамина В12 которых был ниже 150 пмоль/л, т.е. ниже того 

уровня, который указывает на наличие клинического дефицита.  

В ранее проводимых исследованиях сообщалось о снижении концентрации 

витамина В12 при лечении метформином. В данном исследовании удалось 

установить, что снижение витамина В12 является прогрессивным, и у некоторых 

пациентов снижается до уровня, требующего медикаментозной коррекции. 
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