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Stosowanie insuliny jest zasadniczym leczeniem w cukrzycy typu 1. Obecnie stosowana insulinotera-
pia nie pozwala na osiąganie należytej kontroli glikemii u pacjentów z cukrzycą typu 1 bez występowa-
nia objawów ubocznych, takich jak hipoglikemia i nadmierny przyrost masy ciała. Insulinooporność jest 
uznana jako element cukrzycy typu 1. Jest ona czynnikiem ryzyka rozwoju makro- i mikroangiopatii 
w cukrzycy typu 1 i może także prowadzić do rozwoju choroby. Metformina jest często stosowanym le-
kiem hipoglikemizującym w cukrzycy typu 2. Dodatek metforminy do terapii insulinowej u pacjentów 
z cukrzycą typu 1 poprawia metaboliczną kontrolę. Metformina działa poprzez promocje zużycia gluko-
zy i redukcję wątrobowej produkcji glukozy. W cukrzycy typu 1 dodatek metforminy do terapii insuliną 
poprawia wrażliwość na działanie insuliny, redukuje potrzebną dawkę insuliny. Metformina może więc 
prowadzić do poprawy kontroli glikemii u pacjentów z cukrzycą typu 1.  

Słowa kluczowe: cukrzyca typu 1, insulinoterapia, leczenie uzupełniające, metformina, kontrola me-
taboliczna  

Metformin added to insulin therapy for type 1 diabetes mellitus – based on literature and own expe-
rience 

Insulin administration is the primary therapy for type 1 diabetes mellitus (T1DM). Current availa-
ble insulin therapies do not successfully enable patients with T1DM to reach glycemic goals without 
side effects such as hypoglycemia and weight gain. Type 1 diabetes is recognised to include an element 
of insulin resistance. Insulin resistance is an independent risk factor for the development of macro- and 
microvascular complications of Type 1 diabetes and may also contribute to the development of the dis-
ease. Metformin is a commonly prescribed oral hypoglycaemic agent used to treat type 2 diabetes melli-
tus. Addition of metformin to insulin in patients with type 1 diabetes mellitus improves metabolic con-
trol. Metformin acts by promoting glucose utilization and reducing hepatic glucose production. In type 
1 diabetes, addition of metformin to insulin therapy, to improve insulin sensitivity, reduces insulin-dose 
requirement. Metformin can contribute towards improving glycaemic control in patients with T1DM. 
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WPROWADZENIE  

W ostatnich latach pojawiło się sporo zamie-
szania wokół zastosowania metforminy w cukrzy-
cy typu 1. Celem tego opracowania jest zwrócenie 
uwagi na przydatność zastosowania metforminy 

jako leczenia wspomagającego terapię insulinową 
w cukrzycy typu 1. Wydaje się to tym ważniejsze, 
że ciągle jeszcze niektóre firmy farmaceutyczne 
w ulotkach załączonych do swoich produktów, 
w rubryce „przeciwwskazania” na pierwszym 
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miejscu umieszczają cukrzycę typu 1, co wprowa-
dza w błąd zarówno lekarzy, jak i pacjentów.  

Metformina należy do grupy biguanidów. Le-
ki z tej grupy stosowane były już w średniowieczu 
w terapii cukrzycy [1]. Objawy uboczne sprawiły, 
że na długo zaniechano stosowania tych leków. 
Jednak późniejsze badania umożliwiły ponowne 
włączenie ich do leczenia cukrzycy [2, 3, 4, 5].  

Początkowo badania dotyczyły głównie in-
nych niż metformina biguanidów, w tym fenfor-
miny. Z uwagi na stwierdzenie jej udziału w wy-
woływaniu kwasicy mleczajowej, w początkach 
lat 70. ub. stulecia wycofano tę grupę leków 
z użycia. Ponowna rejestracja nastąpiła po opubli-
kowaniu przez DeFronzo i Goldmana w roku 
1995 wyników badań [6]. Od tej pory metformina 
weszła ponownie oficjalnie do kanonu leków 
stosowanych w cukrzycy typu 2 [7, 8].  

Pomimo tych zawirowań w wielu krajach, 
w tym także w Polsce, metformina stosowana 
była stale, chociaż w niewielkim zakresie [9, 10, 
11, 12, 13].  

Początkowo biguanidy stosowane były głów-
nie u pacjentów dorosłych z cukrzycą insulinonie-
zależną (typ 2), ale stopniowo zaczęto je wprowa-
dzać do terapii cukrzycy insulinozależnej (typ 1) 
[14, 15, 16, 17].  

ZASTOSOWANIE METFORMINY U CHORYCH Z 
CUKRZYCĄ TYPU 1  

Uzasadnieniem dla wprowadzenia metformi-
ny jako leku uzupełniającego insulinoterapię 
u chorych z cukrzycą typu 1 jest fakt występowa-
nia insulinooporności, to znaczy zmniejszonej 
odpowiedzi komórek docelowych na działanie 
insuliny. Na zjawisko to wpływają zarówno czyn-
niki genetyczne, jak i środowiskowe. Insulino-
oporność jest istotną cechą leżącą u podłoża cu-
krzycy typu 2. Dawniej uważano, że w cukrzycy 
typu 1 wrażliwość na działanie insuliny jest za-
chowana, a nawet zwiększona. Obecnie wiemy 
już, że insulinooporność występuje również 
w cukrzycy typu 1 [18]. Zjawisko insulinoopor-
ności w cukrzycy typu 1 jest w głównej mierze 
skutkiem zredukowanego wychwytu glukozy w 
mięśniach szkieletowych [19]. Działania zmierza-
jące do zwiększenia wrażliwości na działanie insu-
liny mają istotne znaczenie w prewencji przewle-
kłych powikłań, stąd poszukiwania leków mogą-
cych zmniejszyć insulinooporność. Jednym z ta-
kich leków jest właśnie metformina. Pang i Na-
rendran opublikowali doniesienie o zastosowaniu 
metforminy dla redukcji insulinooporności u cho-
rych z cukrzycą typu 1 [20]. Na korzystny wpływ 

zastosowania metforminy jako leczenia wspoma-
gającego w cukrzycy typu 1 wskazują również 
badania Moon i wsp. przeprowadzone w grupie 
młodych dorosłych z nadwagą i cechami insuli-
nooporności [21]. Jednym z objawów przemawia-
jących za zwiększeniem wrażliwości na działanie 
insuliny po zastosowaniu metforminy jest obser-
wowane obniżenie zapotrzebowania na insulinę 
egzogenną [22, 23, 24, 25, 26], a także na poprawę 
metabolizmu lipidów [27, 28]. Khan i wsp. po 
zastosowaniu leczenia wspomagającego metfor-
miną stwierdzili statystycznie znamienne obniże-
nie poziomu HbA1c, obniżenie stężenia glukozy 
we krwi na czczo oraz statystycznie znamienne 
obniżenie dawki insuliny [24]. Lund i wsp. prze-
prowadzili badania porównawcze u pacjentów ze 
źle wyrównaną cukrzycą i stwierdzili znamienne 
statystycznie obniżenie dawki insuliny, masy ciała 
oraz poziomu cholesterolu całkowitego i LDL 
cholesterolu [25, 27]. Jacobson i wsp. na podsta-
wie analizy wyników uzyskanych po 24 tygo-
dniach stosowania leczenia wspomagającego met-
forminą w grupie chorych z cukrzycą typu 1 
stwierdzili znamienne statystycznie obniżenie do-
bowego zapotrzebowania na insulinę oraz zna-
mienne statystycznie obniżenie masy ciała [23]. 
Vella i wsp. poddali analizie dane uzyskane 
z piśmiennictwa i ustalili, że w randomizowanych 
badaniach autorzy stwierdzili: znamienne obniże-
nie dawki insuliny (5,7–10,1 j/dobę), jednak obni-
żenie poziomu HbA1c nie było statystycznie zna-
mienne [26].  

Sprawa zastosowania leków z grupy biguani-
dów u dzieci i młodzieży nie jest nowa [11, 12, 29, 
30, 31, 32, 33, 34, 35]. W latach sześćdziesiątych i 
siedemdziesiątych ub. stulecia podejmowane były 
liczne próby zastosowania ich jako leczenia 
wspomagającego terapię insuliną. Później, 
w związku z doniesieniami o ich szkodliwym 
działaniu ubocznym, nastąpił pewien zastój w tych 
badaniach. Kiedy jednak okazało się, że nowe leki 
z tej grupy, głównie metformina, są bezpieczne, 
wprowadzone zostały ponownie do leczenia mło-
docianych chorych z różnymi postaciami zaburzeń 
tolerancji glukozy, w tym u chorych z cukrzycą 
typu 1. W roku 2000 ukazały się zalecenia ADA 
dotyczące terapii cukrzycy typu 2 u młodocianych 
chorych [36]. To pozwoliło na szersze zastosowa-
nie metforminy u dzieci i młodzieży. W ostatnim 
10-leciu pojawiło się wiele doniesień o korzyst-
nych rezultatach zastosowania metforminy jako 
leku wspomagającego terapię insulinową u cho-
rych z cukrzycą typu 1, w tym także u młodocia-
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nych pacjentów [37, 38]. Hamilton i wsp. w swo-
ich badaniach przeprowadzonych w grupie 27 
młodocianych chorych z cukrzycą typu 1 i wyso-
kim zapotrzebowaniem na insulinę (>1j/kg/dobę) 
i poziomem HbA1c > 8%, oceniali insulinowraż-
liwość, poziom HbA1c, zapotrzebowanie na insu-
linę i BMI na początku i na zakończenie 3-
miesięcznej obserwacji [37]. Stwierdzono obniże-
nie poziomu HbA1c w stosunku do grupy otrzy-
mującej placebo (P < 0.05) i obniżenie dobowej 
dawki insuliny (P < 0.05), stężenie glukozy na 
czczo obniżyło się znamiennie (P < 0.05). Nie 
obserwowano wzrostu częstości incydentów cięż-
kiej hipoglikemii. Autorzy uważają, że włączenie 
leczenia wspomagającego przy użyciu metforminy 
może mieć korzystny wpływ na wyrównanie me-
taboliczne, zwłaszcza u młodzieży w okresie po-
kwitania z wysokim wskaźnikiem BMI. Korzystny 
wpływ metforminy może być wynikiem zmniej-
szenia wątrobowego wyrzutu glukozy, a także 
obniżenia masy ciała w wyniku zmniejszenia łak-
nienia. W grupie 30 młodocianych pacjentów 
(średnia wieku 16.9 ±1.6 lat) Sarnblad i wsp. 
przeprowadzili ocenę 3-miesięcznego zastosowa-
nia metforminy jako leczenia wspomagającego, 
oceniając poziom HbA1c oraz dobową dawkę 
insuliny [39]. Stwierdzili znamienne obniżenie 
poziomu hemoglobiny glikowanej z 9,6 do 8,7% 
(p < 0.05). Obwodowe zużycie glukozy uzależ-
nione od stężenia insuliny we krwi było zwięk-
szone w grupie otrzymujących metforminę (P < 
0.05) w porównaniu z grupą kontrolną otrzymują-
cą placebo. Autorzy ci stwierdzili, że metformina 
poprawia metaboliczną kontrolę u młodocianych 
chorych na cukrzycę typu 1. Efekt ten jest skoja-
rzony ze wzrostem obwodowego zużycia glukozy 
w wyniku wzrostu insulinowrażliwości. Również 
badania Urakami i wsp. nad zastosowaniem met-
forminy jako leczenia wspomagającego w grupie 
9 młodocianych pacjentów w wieku 18.1 ± 3.0 lat 
z cukrzycą typu 1 i nadwagą (BMI 24.2 ± 1.8) oraz 
wysokim poziomem HbA1c (9.5 ± 1.2%), nieza-
leżnie od stosowania wysokich dawek insuliny 
(74.0 ± 31.2 j/ dobę) potwierdziły, iż dodatek met-
forminy w dawce 500–750 mg dziennie w ciągu 
roku, daje poprawę metabolicznego wyrównania 
[40]. Uzyskano obniżenie poziomu HbA1c, obni-
żenie wskaźnika BMI oraz zapotrzebowania na 
insulinę. Autorzy uważają, że stosowanie metfor-
miny jako leczenia wspomagającego insulinotera-
pię u młodzieży i młodych dorosłych z cukrzycą 
typu 1 jest skuteczne i bezpieczne. 

OMÓWIENIE 

Ten krótki przegląd piśmiennictwa oraz ob-
serwacje własne wskazują na konieczność poszu-
kiwania leków wspomagających terapię insulino-
wą. Jest to ważne tak ze względu na zaostrzone 
obecnie kryteria metabolicznego wyrównania, jak 
i na coraz częściej spotykane trudności w osta-
tecznym zdefiniowaniu postaci cukrzycy [41, 42, 
43]. Metformina znalazła już swoje miejsce jako 
lek wspomagający terapię insulinową także 
w cukrzycy typu 1.  

Metformina jest pochodną biguanidu, mecha-
nizm jej działania jest złożony, oprócz wpływu na 
metabolizm węglowodanów ingeruje w metabo-
lizm lipidów, a także w procesy koagulologiczne. 
Głównym skutkiem działania leku jest zmniejsze-
nie insulinooporności, zwłaszcza wątroby, ale 
także mięśni szkieletowych i tkanki tłuszczowej. 
Metformina, zwiększając wrażliwość na insulinę 
egzo- i endogenną obniża zapotrzebowanie na 
insulinę, wpływa również na profil lipidowy. 
Badania eksperymentalne sugerują także wpływ 
metforminy na powstawanie późnych produktów 
glikacji białek, dzięki czemu może ona spowalniać 
procesy mikro- i makroangiopatii. 

Metformina jest lekiem na ogół dobrze tole-
rowanym zarówno przez dorosłych, jak i przez 
dzieci. Analizę wieloośrodkowych obserwacji nad 
zastosowaniem metforminy jako leczenia uzupeł-
niającego u młodocianych chorych na cukrzycę 
typu 1 przedstawili Abdelghaffar i Attia [44]. Au-
torzy przedstawiają korzystne wyniki takiej tera-
pii, wskazują jednak na konieczność prowadzenia 
dalszych randomizowanych badań dla ostatecznej 
oceny efektów metabolicznych, a także dla po-
prawy jakości życia młodocianych pacjentów.  
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